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Avant-propos 


Enseignant en classes de BTS Analyses biologiques depuis de nombreuses années, 
nous avons ressenti le besoin pour nos élèves d'un ouvrage regroupant, dans les diffé- 
rentes disciplines scientifiques, des sujets et leurs corrigés commentés. 


Cet ouvrage est donc destiné aux futurs candidats au BTS Analyses biologiques, 11 
s’adresse également aux étudiants préparant le PUT Biologie appliquée, option Analy- 
ses biologiques et biochimiques, ou le D ET AB, 

Il couvre r ensemble des disciplines scientifiques de r examen du BT$ Analyses 
biologiques mathématiques,, physique et chimie,, biochimie, biologie humaine, micro 
biologie, virologie, immunologie, hématologie, histologie, parasitologie. 


Les sujets de 1995 A 2000 sont présentés et corrigés. Les corrections sont 
détaillées et les explications font souvent l'objet de rappels non exigés des candidats 
lors de l'examen. 


Il permet donc aux étudiants une révision des différentes disciplines scientifiques 
abordées pendant leurs études et une préparation efficace. 


Nous serons reconnaissants aux Secteurs, enseignants et étudiants, de nous faire 
part de leurs remarques et suggestions. 

Les auteurs tiennent à remercier tout particulièrement Pont Bênichou pour sa partici- 
pation à la rédaction dos corrigés de mathématiques. 


Les auteurs 
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DONNÉES PRÉLIMINAIRES 



Masse atomique relative des principaux éléments chimiques 


Aluminium 

Al 

26,93 

Argent 

Ag 

107,8? 

Arsenic 

As 

74,92 

Azote 

n 

14,01 

Baryum 

Ba 

137,34 

Bore 

B 

10,81 

Brome 

Br 

79,91 

Calcium 

Ce 

40,08 

Carbone 

c 

12,01 

Chlore 

CI 

35,45 

Chrome 

Cr 

52,00 

Cobalt 

Co 

58,93 

Cuivre 

Gu 

63,54 

Etain 

Sn 

118,69 

Fer 

Fe 

55,85 

Fluor 

F 

19,00 

Hyd rogène 

H 

1,01 

Iode 

1 

126,90 

Lithium 

Lr 

6,94 

Magnésium 

Mg 

24,31 

Manganèse 

Mn 

54 f Ô4 

Mercure 

Hg 

200,59 

Molybdène 

Mo 

95,94 

Nickel 

Ni 

58,71 

Oxygène 

0 

16,00 

Phosphore 

P 

30,97 

Plomb 

Pb 

207,19 

Potassium 

K 

39,10 

Silicium 

Si 

23,09 

Sodium 

Na 

22,99 

Soutne 

S 

32,06 

Tungstène 

W 

183,85 

Vanadium 

V 

50,94 

Zinc 

Zn 

65,37 



Système international d'unités 

Le système international d h umtés (SI) a été introduit en France en 1961; il a pour but d'uni- 
fier les systèmes d'unités entre tes différents pays, Les symboles des unités sont expri- 
més en caractères romains minuscules (ou majuscules dans te cas d'unités dérivant de 
noms propres). Les symboles des unités sont invariables et ne sont pas suivis d'un point. 


Les unités SI de base 


Grandeur 

Unité 

Symbole 


longueur 

mètre 

m 


masse 

kilogramme 



temps 

seconde 

s 


intensité de courant électrique 

ampère 

A 


température thermodynamique 

kelvin 

K 


quantité de matière 

mole 

moi 


intensité lumineuse 

candêla 

cd 


Les unités SI supplémentaires 

angle plan 

radian 

rad 


angle solide 

stéradian 

sr 


Les 101 Étés SI dérivées sont exprimées algébriquement à partir des unités de base et des 

unités supplémentaires : 




Superficie 

mètre carré 


m 2 

volume 

mètre cube 


m 3 

vitesse 

mètre par seconde 

m/s 

accélération 

mètre par seconde carrée 

m/s 2 

masse volumique 

kilogramme par mètre cube 

kg/m 3 

concentration (de quantité de matière) 

mole par mètre cube 

mol/m 9 

fréquence 

hertz 

Hz 

s 1 

farce 

newton 

N 

m.kg.s' 2 

pression 

pascal 

Pa 

M/m 2 

énergie 

joule 

J 

N.rtl 

puissance 

watt 

W 

j/s 

charge électrique 

coulomb 

C 

A, s 

potentiel électrique 

volt 

V 

W/A 

capacité électrique 

farad 

F 

c/v 

résistance électrique 

ohm 

£î 

V/A 

conductance 

Siemens 

S 

Â/V 

fi uk d'induction magnétique 

weber 

wb 

v.s 

induction magnétique 

tes la 

T 

Wb/irr' 

inductance 

henry 

H 

Wb/A 

flux lumineux 

lumen 

Im 

cd.sr 

éclairement lumineux 

lux 

Ix 

Im/m 2 

activité (rayonnements ionisants) 

becquerel 

Bq 

S ." 1 

dose absorbée 

gray 

Gy 

J/ kg 

température Celsius 

degré Celsius 




tm = T (K) -273,15 


etc. 


Une seule barre au maximum doit être utilisée dans l'écriture des unités composées. 








Multiplet et sous-multiples décimaux des unités SI 

Les symboles des préfixes sont écrits en caractères romains sans espace entre le sym- 
bole du préfixe et celui de l'unité. Si un symbole contenant un préfixe est affecté d'un expo- 
sant, cela indique que le multiple ou le sous-multiple de l’unité est élevé à la puissance 
exprimée par l'exposant, 

exemple : 1 cm 3 - (10^ m) 3 = 1Q" 6 m 3 


Facteur 

Préfixe 

Symbole 

Facteur 

Préfixe 

Symbole 

io- 1 

déci 

d 

10 

déca 

da 

10" 3 

centi 

c 

lü a 

necto 

h 

10-3 

midi 

m 

ÎÛ 3 

kilo 

k 

IG" 6 

micro 

pi 

10 e 

méga 

M 

1Q 9 

nano 

n 

10 9 

gigg 

G 

L(r 12 

pico 

P 

10 13 

téra 

T 

10-^ 

fêrïitù 

f 

1Û 15 

péfra 

P 

lü’ 15 

atto 

a 

lû ia 

exa 

E 


Unités en dehors du système Si 


Nom 

Symbole 

Valeur en unité SI 

minute 

min 

1 min = GO s 

heure 

h 

1 h - 60 min * 3 600 s 

jour 

d 

1 d = 24 h = 86 400 S 

degré (d’angle) 

O 

1 13 = (n/180) rad 

minute (d’angle) 

p 

1 1 = (1/60)° 

seconde (d r angle) 

m 

1 " = (1/60)' 

litre 

L 

lL=ldm 3 * IQr' 3 m 3 

tonne 

t 

1 1 = 10^ kg 

atmosphère 

atm 

1 atm = 101 325 Pa 

bar 

bar 

1 bar = 10 5 Pa 

Curie 

Ci 

1 Ci = 3,7,ÎQ 10 Bq 

rôntgen 

R 

1 R = 2,58. IG" 4 C/kg 

râd 

rad 

1 rad = 1 cGy- 10 3 Gy 

etc. 






Grandeurs et unités utilisées en biologie 

Application du système international d'unités à la biologie clinique (1978} 


Grandeur 


Unité recommandée {autre unité} 


volume 


dm 3 ou L 


masse g, mg r pg, ng 

quantité de matière mol, mmol, lunot, «mol 

concentration de masse g/dm 3 ou g/l 

mg/dm 3 ou mol/L.. 

concentration de substance mol/ dm 3 ou mol/L (mEq/L} 

mmol/dm 3 ou mrnol/L. . , 


masse molaire 

g/ moi 




r 

r i \\ 

messe moléculaire 


Da 

L 

1 daiton t=> — Ê / mot 

L ao2.iQ^ B JJ 

fraction de masse 

e/3 


fraction de mole 

mol/ mol 


fraction volumique 

L/L 


activité catalytique 

kat (mol/ s} 

(Ul (jim ol/ min}) 

concentration d 'activité 



catalytique 

Kat/L 

(U 1/1} 

pression osmotique 

Pa a kFa 

(mosm/M 

pression partielle 

Pa, kPa 

(mmHg) 

clairance 

mLys 

(mL/msn, L/24 h) 


etc, 


Abréviations pour la description et la qualification du système 


Ex 

matières expectorées 

a 

artériel 

Ery 

érythrocyte 

c 

capillaire 

F 

fèces 

V 

veineux 

HP 

hémoglobine 

i 

à jeun 

LCR 

liquide céphalo-rachidien 

d 

24 heures 

Ukc 

leucocyte 

Ad 

adulte 

Pt 

patient 

H 

homme 

P ou PI 

plasma 

F 

femme 

S ou Se 

sérum 

E 

enfant 


sang 

NN* 

nouveau-né 

y 

urine 



etc. 





>Dvriqht©i 


r j 








Abréviations pour les types de grandeurs 


cite. 

concentration catalytique 

cfaïr, 

clairance 

sont. 

contenu 

masc. 

concentration de masse 

masfr. 

fraction de masse 

mnolfr. 

fraction de mole 

nombc. 

concentration de nombre 

PP- 

pression partielle 

qm. 

quantité de masse 

qs. 

quantité de substance 

substc. 

concentration de substance 

voïfr. 

fraction volumique 

etc. 
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BIOLOGIE HUMAINE 1995 : 

LES ENZYMES AU LABORATOIRE D’ANALYSES MÉDICALES 


(corrigé pp. 45-51} 

Au laboratoire d 'analyses médicales, les enzymes ont une place prépondérante dans 
l'établissement du diagnostic et dans le suivi thérapeutique, 

filles sont utilisées comme paramètres biologiques ou comme outils technologiques 
dans certains dosages. 


±, Les enzymes, [paramètres du diagnostic biologique 

1.1, infections à staphylocoques 

Pour assurer le diagnostic et prescrire le traitement des Infections bactériennes,, le 
laboratoire met en évidence un certain nombre d'enzymes. 

1.1.1. De nombreuses enzymes interviennent dans le pouvoir pathogène de 
Staphyiococcos aureus. Présenter les étapes d'une infection purulente à Sta 
phyiococcus aureus dans lesquelles interviennent ces différentes enzymes et. 
expliquer le rèle de ces enzymes, 

1.1.2. À partir de conques â Gram positif isolés lors d'une infection, indiquer 
les enzymes recherchées pour identifier Sfaphyfccoccus aureus. Préciser com- 
ment s'effectuent ces recherches enzymatiques et donner leur intérêt taxono- 
mique. 

1.1.3. Afin de prescrire une antibiothérapie efficace contre Sraphy/occccus 
aureus, ia présence d'une bêta-lactamase doit être recherchée, 

- Quelle différence génétique existe-t-il entre les souches productrices et les 
souches non productrices de bêta-facta mase ? 

- Quel est le mécanisme d'action d'une fréta lactamase ? 

- Décrire une méthode de détection d'une bêla-factamase staphylococcique. 
-Toutes les résistance & aux bèta-lectamines rencontrées chez Staphy/ocec- 

cus aureus s'expliquent-elles par un mécanisme enzymatique ? Justifier la 
réponse. 

1.2. Pancréatite aiguë 

Un des éléments du diagnostic d'une pancréatite aiguë consiste en une détermination 
des concentrations d’activité catalytique de ia lipase et de l'a-amylase sériques, 

1.2.1. Lipase et aa mylase pancréatiques 

- Indiquer les cellules pancréatiques responsables de leur synthèse et le lieu 
d'action de ces deux enzymes, 

- Schématiser la réaction catalysée par chaque enzyme, 

- L’action de la lipase est facilitée par la bile et par la présence d'une protéine 
activatrice, Ja coi i pase. Donner le râle de la bile dans la digestion des lipides. 




Bloiojgfe humaine - Sujets d'examen 


-Justifier l'augmentation de le concentration sérique de ces deux enzymes 
lors d'une pancréatite aiguë. 


1.2.2. Détermination de l'o-amylasémie 

1 .2.2.1. L 1 «-amylase sérique totale est formée de deux iso-enzymes : pan- 
créatique P et salivaire S. Définir les termes : formes multiples d'enzymes 
et iso-enzymes, 

1.2.2 .2. Expliquer pourquoi l'activité a-amylasique peut être mesurée à la 
fois dans te plasma et dans l'urine, contrairement â l'activité de la phospha- 
tase alcaline qui n'est mesurable que dans le plasma. 

Quelle hypothèse peut-on faire sur le comportement du tubule rénal vis-à-vis 
de fa lipase pancréatique dont l'activité n'est pas mesurable dans l’urine 
définitive ? 


Données : masses molaires : 
a-amylase : 
hémoglobine : 
phosphatase alcaline ; 

Üpase pancréatique : 


50 000 g, mol" 1 
64 ÛÛO g. mol 1 
140 000 g, mol" 1 
48 000 g. mol" 1 


1.2.2 ,3. les activités a-amylasiques totales peuvent être déterminées par 
une méthode colorimétrique. 


Détermination de l'activité amylasique 
CNPG 3 : un substrat direct pour la détermination de l'amylase sérique 

PRINCIPE 

tt-amÿlase 

5 CNJ>G 3 » 3 ÇNP + 3 maltothose + 2 CNPG 2 + 2 glucose 

L’activité « amylase est mesurée selon un mode cinétique colorl métri- 
que, 

Le 2-chloroH4Hiitrophényf maltoirioside (CNPG 3 ) est hydrolyse par E'a-amy- 
lase en produisant directement du 2-chloro-4-nitrophénoi (CNP), 

La vitesse d'apparition du 2eh[Qra-4-nitrophënol suivie à 405 nm est 
directement proportionnelle à l'activité de l'o-amylase. 


Une autre méthode que celle décrite dans le document ci-dessus consiste à 
incuber le plasma dans des tubes sur lesquels sont fixés en excès des anti- 
corps monoclonaux anti a-amylase pancréatique P, Cette incubation est sui- 
vie d'un lavage, puis la réaction colorimétrique a lieu dans les tubes. 

Quel est l'intérêt de cette méthode immunologique par rapport à la précé- 
dente ? 



Biologie humaine - Sujets d'examen 


1.2.3. Détermination de la lipasémie 

L'activité lipasique totale du sérum implique trois enzymes : iipase pancréati- 
que P. triglycéride Iipase hépatique, lipoprotéine Iipase. 

Donner le lieu d'action et le rôle pliysio logique de la lipoprotéine Iipase, 

1.2.4, Résultats 

Le tableau suivant donne les résultats statistiques obtenus chez 35 patients 
atteints de pancréatite aiguë. 


EiUjm&S sériques 

Temps 
d'apparition 
du pie d’activité 
maximale 

Augmentation relative 
maximale de l'activité 
par rapport 
au taux de base 

Temps dp retour 
au taux, de base 
en heures 

oyamylase totale 

47 

K 5 

113 

a-amylase pancréatique P 

47 

\ 6.4 

113 

Lipase totale 

45 

x 16,7 

137 

Upa&e pancréatique P 

45 

x 90,4 

137 


Analyser les résultats statistiques du tableau. 

Conclure sur le pouvoir diagnostique de ces tests enzymatiques dans le cas 
d'une pancréatite aiguë, 

1.3. Déficit immunitaire : étude du système du complément 

L'exploration de l'immunité comporte, entre autres examens, r étude du système du 
complément. 

-Définir le terme ■* complément * et indiquer brièvement ses caractéristiques de 
fonctionnement. 

-Donner le principe d"uoe méthode d'analyse explorant un déficit immunitaire par 
anomalie du complément, 


2* Les enzymes, outils technologiques 

2.1, Dosage enzymatique d'un substrat ; le cholestérol 


Cholestérol libre PAP 

Détermination enzymatique du cholestérol libre 

PRINCIPE 


cnoiestérosonydast 

Cholestérol + 0 3 — — — » choiestène-4, one 3 + h 5 0 2 

pero^ase 

2 H 2 0 2 + phénol + amino-4-antipyrine î quinonéimine +4H ? 0 
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Valeurs usuelles : 

22-30 % du cholestérol total 
RÉACTIFS 

Concert rations dans le test : 


Réactif 1 

tampon phosphate 

0,1 

mol/L 

Tampon 

phénol 

15 

mmoI/L 


choiate de sodium 
agent tensioactif 

3,74 

mmol/l 

Réactif 2 

amino4-antipyrine 

0,5 

mmol/L 

Enzymes 

peroxydase 

^ 1000 

U/L 


cholestérol oxydase 

■== 200 

U/L 


Échantillons 

Sérum ou plasma recueilli sur héparine ou EDTA 


Mode opératoire 
Solution de travail i 

Visser à fond 3e bouchon adaptateur sur le col du flacon de Réactif 1, 
Introduire le col du flacon cte Réactif 2 sur l'autre extrémité de l’adaptateur, 
Mélanger par retournements et conserver la solution de travail dans le flacon 
de Réactif 1, 


Stabilité : 


- 2 semaines à 2Û-2S *C 

- 6 semaines à 2-8 °C 
longueur d’onde : 

Zéro de 3' appareil : 


Echantillon 
Solution de travail 


500 nm (Hg 546) 
blanc réactif 


Blanc réactif 


1 ml 


Dosage 

10 gL 
1 mL 


Mélanger. 

Photométrer après une incubation de 5 min à 37 °C ou de 10 min à 20-25 e C. 
Stabilité de la coloration : 30 min 


Linéarité ; 18 mrnol/L [7 g/L} 


2.1.1. Pour chacune des réactions du dosage, indiquer le facteur limitant, 
Â quelles conditions de concentration doivent satisfaire les constituants du 
chronnogène ? 

Justifier les concentrations d'activité catalytique élevées pour les enzymes uti- 
lisées, 

2.1.2. La peroxydase 

2, 1.2.1, Dans la réaction indicatrice catalysée par 9a peroxydase 
{EX .1,1 1,1, 7 ou donneur : H 2 Q 3 , oxydoréductase), le chromogène utilisé est 
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le chromogène de Trinder ou PAP (phénol + amlno-4-antipyrine) qui permet 
d'éliminer au mieux les interférences dues eux substances réductrices 
contenues dans le sang (par exemple ; glutathion . acide ascorbique) , Eu 
effet, la peroxydase a plus d'affinité peur le PAP que pour ces composés. 

- Quel paramètre cinétique permet d'estimer cette affinité ? Comment le 
détermine-t-on expérimentalement ? 

-S« le patient absorbait une dose très importante de vitamine € {acide 
ascorbique) peu de temps avant le prélèvement de sang, le résultat du 
dosage risquerait d*être modifié. Dans quel sens ? Justifier. 

2.12.2, la pe roxydase peut être contam i née par la catalase (E , C , 1 , 11 . 1, 8 
ou H ? 0 a : H £ 0 2 oxydoréductase). Ecrire la réaction catalysée par la catalase. 
Quel serait l’effet de cette contamination sur le résultat du dosage 7 Justi- 
fier. 

2.2. Dosage d'un médicament : Thé pari ne 
2.2,1. Dosage de l'héparine. 


Mode opératoire 


Réactifs : 

- facteur Xa 

- antithrombine il! (AT III) 

- chromogène CH 3 S0 2 -D Leu -Gly -Arg -pIMA* (* paranitroaniline) 

- tampon TRIS EDTA pH 8,4 

- plasmas étalons à 0,2; 0,4; 0,6 Ui d'héparine /ml 

- acide acétique 

Mode opératoire : 

Dilution des plasmas : 


- plasma à tester ou étalon 

100 P L 

- AT III 

100 pi 

- tampon pH 3,4 

8ÛQ pi 


Mélanger, 

Dosage : 

Dans un tube à 37 °C 

- plasma dilué 200 piL 

incuber pendant un temps (tl) = 2 min 

- facteur Xa 2Q0 pL 

incuber pendant un temps (t2) = 30 s 

- chromogéne 200 pL 

Incuber pendant un temps (tS) - 30 s 

- acide acétique 200 pL 

Mélanger et mesurer l’absorbance â 405 nm, 


A partir du mode opératoire, établir la séquence des réactions. Indiquer quels 
sont l'enzyme, le substrat et l'Inhibiteur. Préciser le rôle de l'antithrombine Èii 
et de l'acide acétique. 
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2-2,2, Que se passe-t-il pendant les temps d'intubation tl, 12 et t3 ? Doi- 
vent-ils être respectés rigoureusement ? Pourquoi ? 

2.2.3, Un témoin est nécessaire. Comment est-il réalisé ? 

2.2.4. Héparinothérapie. 

Quelles en sont les indications ? Indiquer, en les justifiant, les examens à pra- 
tiquer avant y ne héparinothérapie. Pourquoi celle-ci doit-elle être surveillée ? 
Citer deux tests de surveillance, 

2,3. Sérodiagnostic immunoenzymatique de la toxoplasmose 

Le couplage entre on anticorps ou un antigène et une enzyme est la base des têctv 
n iques immuno-enzymologique s , 

Par la méthode EU SA de type immunocapture, sont recherchés les anticorps anti- 
toxoplasmiques de classe igM- 

2.3.1. Quel est l'intérêt de la recherche des anticorps de classe IgM ? 

2.3.2. Quel est le rôle de chacun des deux, éléments d'un conjugué aniî- 
corps-enzyme ? 

2.3.3. En utilisant le document ci-dessous, présenter,, en les justifiant, les 
différentes étapes de la méthode ELI SA de type Immunocapture* 


Recherche d'anticorps antitoxoplasmiques de classe IgM 
Méthode EU SA de type immunocapture 

Réactifs : 

- Antigène toxoplasmique protéique purifié : protéine P3Q 

j - Anticorps monoclonal anti P3Ü couplé à la phosphatase alcaline 

- Anticorps monoclonal murin anti chaîne ju humaine 
| - NaOH 0,2 moLL" 1 

j - PNPP* en tampon pH 10 

| 

{ * paran Itrophénylphosphate) 


BIOLOGIE HUMAINE 1996 


(corrigé pp. 51-58, J 

Los protéines assurent de multiples fonctions ; enzymes, molécules informatives, mar- 
queurs cellulaires, molécules de défense. 

Une caractéristique constante de leur mode d'action est la faculté de se lier spécifi- 
quement à d’autres molécules (ligands). 



ov 

r j 


righl 


-rial 



Biologie humaine - Sujets d'examen 


L'intérêt de ces liaisons protéine-ligand sera étudié à différents niveaux : 

- intracellulaire : la contraction musculaire; 

- extraceiiuiaire i les protéines plasmatiques ; 

- membranaire ; la virulence microbienne., 


1. Un mécanisme physiologique Intracellulaire : 

(a contraction musculaire 

1.1, La contraction musculaire est due au glissement des filaments d'acline par rap- 
port. aux filaments de myosine. 

Décrire les phénomènes biochimiques qui expliquent ce glissement. 

1.2. La toxine botulique {ou botulinique) bloque la transmission neuro-musculaire, 

1.2.1. Définir le terme * toxine ■*. Proposer une classification dos toxines, en 
indiquant pour chaque groupe leur nature chimique, leur localisation, leurs 
propriétés antigéniques et toxiques. Situer la toxine botulique dans cette clas- 
sification. 

1.2.2. Préciser fe niveau d'action de la toxine botulique dans le mécanisme 
de la transmission synoptique. 


1.3, À fa suite d'une intoxication alimentaire, l'hypothèse de botulisme est formulée. 
Une recherche de toxine est effectuée selon le protocole ci-dessous : 


Animant suspect mroyé [icgj 4 sirum phys»ologiQU& 
Laisser en oonlacl 20 mmules. 
Cernriluger 15 minutes à e doü tf/min. 



Culûl Chauffé 10 minutes à 78 "C. 
puis rriRs an culture en vue d’une 
pdentiRéâiîon et d'un# mis# en 
évidence de le toxine. 


Surnageant filtré 

- délefminaton tl# la DMM 

- identificatmn du tyéfi dé 
toxine par éprouva tle l'animal 

protégé. 


1.3.1. Quelle forme bactérienne sélectionne! on en A ? En faire un schéma 
légendé et Justifier fa réponse. 
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1.3.2, Quelle atmosphère d'incubation faut-il respecter pour la mise en culture 
du culot ? Justifier ce choix, Quelles sont les particularités métaboliques de 
la bactérie sélectionnée ? 

1.3.3. Définir la DNIIYI, 

1-3-4. Donner le principe de la réaction immunologique utilisée en B, présen- 
ter un exemple de résultat 

1.3.5. Pourquoi est-il nécessaire de déterminer la DyM préalablement à 
r identification de la toxine ? 

1.3.6. Au cours de la réaction immunologique étudiée en 1.3.4,, il s'établit 
des liaisons faibles entre antigène et anticorps. 

Préctser les régions concernées et la nature des liaisons faibles impliquées. 


2. Protéines extra cellulaires et diagnostic : 
érythropoïétine et enzymes plasmatiques 

2.1. L'érythropoïétine est une protéine plasmatique qui intervient dans la régulation 
de i'érythropoïèse en se liant â des récepteurs cellulaires spécifiques. 

2.1.1, Action de l'érythropoïétine, 

2. 1.1.1, Préciser Le(s) lieufx) de production et le(s> facteurs) qui modifient 
cette production. 

2. 1.1. 2, Pourquoi l'érythropoïétine peut-elle être considérée comme une 
hormone ? 

2. 1.1.3, Pour la lignée concernée, citer dans Tordre chronologique le nom 
des stades de différenciation à partir die la cellule souche. Indiquer les prin- 
cipales actions de l'érythropoïétine. 

2.1.2. Certains sportifs se dopent par administration d'érythropoïétine recom- 
binante, 

2. 1.2.1. Préciser quelles sont les modifications die l'hémogramme provo- 
quées par ce dopage. Expliquer en quoi cela représente un dopage. En 
l'absence de tout renseignement $ur le patient, quelle serait l'hypothèse de 
diagnostic formulée devant ce type d'hémogramme 2 

2. 1-2.2. Quel facteur faut il modifier dans le programme d’entrainement 
des sportifs pour obtenir les mêmes effets sans administration de subs- 
tance chimique ? 

Justifier la réponse. 

2.1.23. Le document ci-dessous présente des réactifs utilisés pour le 
dosage de l'érythropoïétine. 



iDVfiohted material 
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Réactifs teîiM&riÊux utilisés pûur lè dosage Ut k’-ÉeytbrDpcnétsrne (EPO) 

CûmpnsJliûn du coffret (2 y 48 iub&s) 

Conservation è 2-8 9 C, ù date limite d'utilisation est indiquée sur chaque conditionnement, 

RÉACTIFS ÉRYTHROPOÏÉTINE ; 

RI 

2 x 48 tubes 

Times enti-EPO 

Tubes en polystyrène recouverts tf anli 
corps monoclonaimi de souns antl-EPÛ 

Prêt à l'emploi. Après ouverture dti biister 
transférer ses tubes non utilisés 
et le déshydratant dans le sachet. 

Stabilité : 2 mois a 2-8 -C 

R2-0 

1x6 mL 
il. qui de) 

R 2- A à «2-0 

4 (1 2 mL) 

[lyopb.) 

Étalons EPO 

Pour chaque Foi les concentrations exac- 
tes sont indiquées sur le llacon (entre 0 
et 180 mUI/niLj 

ft2 0 

R2-A à R2-D : 

Reprendra par 2 mL d'eau distillé®. 

Attendre 5â 10 min puis homogénéiser, 
Stabilité après reprise : 2 semaine? à 2-fi "Ç. 
Au-delà congeler (5 cycles- de ctmgêlation/ 
déconBélaiion pussibl us). 

R3 

1x2 mL. 
flvoph-) 

Contrôle 

Sérum humain 

Reprendre par 2 mL d'eau dtsdllée. 

Attendre 5 à 10 mm puis homogénéiser. 
Stabilité après reprise : 2 semaines à 2-8 °C. 
Au-déia congeler (5 cycles dé cnogélatiorV 
décongélation possibles), 

K4 

1 x il mL 
(liquide) 

Conjugué asitp-EPO 

Anticorps mpnOglpnal de souris anti-EPO 
manqué à la penoxydase du raifort 

Prêt à l'emploi, 

RÉACTIFS COLCR EIA ; 

Color 0 

1 x 70 mL 

Solution de lavage (concentrée} 
Phosphate ife sodium, chlorure de 
sodium ÏWEun 2Ü 
(mcrthi-âlaia du sodium} 

Préparation de la solution de lavage diluée : 
Compléter la solution de lavage à 2 OOO mL 
avec rte l'eau di-stsisée (1 volume pour 

28 volumes) . 

Stabilité après dilubcp : 

- â 18-25 C C : 1 semaine: 

-à 2-8 *0 ; jusqu'à la limite d'utilisation du cof- 
fret. 

Color 1 
lfi.de 17 
comprimés 

Chnomogiène ùrtrwphényiénû diamine 
(OPDîi dichiomydnate 

Prêparatinn cle la solution do révélation : 
Dissoudre extemporanéinert les comprimés de 
Gokir 1 prélevés avec la pince dans 8e diluant 
Çalnr 2 (S comprimé twur 5 ml,) : 

- pour 16 tubes : 2 comprimés (tons 10 ml: 

- pour 32 tubes : 4 comprimés dans 20 ml: 

- pour 64 lobes : 8 comprimés dans 40 ml: 

- pour 80 lobes : 1Ü comprimés dans 50 mL. 
Attendre 2 â 3 min pour obtenir une dissolu- 
tion. Ëliminor les bulles par agitation. Stabilité 

A l'Abri de la lomiè^e ; 20 n»ir» é température 
ambiante. 

Color 7 

1 x 85 mL 

Diluant de Color 1 

Phosphate de sodium, 
aride citrique H s 0 3 

Color 3 

1 x 220 mL 

Agent bloquant 

K,3ü 4 0.9 mou 1 

REACTIF IRRITANT 

frêt j l'emprèr. 

ACCESSOIRES ; 

Pince pour la manifM.jlaiHHi des comprimés de Color l, 

Sache! pour conserver è 2-8 °C les lobes (Rlf non ulilisés. 

Papier graphique. 


Expliquer le principe de celte technique de dosage. 
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2,2, Les enzymes plasmatiques présentent un grand intérêt en biologie clinique. 

2.2.1. Préciser l'origine des enzymes plasmatiques. 

2.2.2. Quels intérêts présentent leur identification et leur dosage en biologie 
clinique ? 

Préciser la notion de profil enzymatique. 

2.2.3. Dans le bilan cardiaque, la lactate déshydrogénase (LDH) et la créa- 
tine kinase [isoenzyme MB) sont des enzymes essentielles. 


Représentation graphique de l'évolution des marqueurs 
au cours de T infarctus 

ASAT 

aspartate amino-transférase 

LDH 

lactate dcshydrogënase 

a-HDDH 

alpha-hydroxybutyrate-d ê stiyd rogéna se 

CPK 

créât ine phospbokinase 

CK-MB 

■soenzyme MB de CPK 

Mb 

myoglobine 


C opy ri g hted m ateri al 
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i*«rvflidà ùÉrhJuiM H'I uMgi'ltre 


QjnctrW-tfHHi S'» Wj 



À l'aide du document, montrer l'intérêt du dosage de chacune de ces enzy- 
mes. 


2,2. 4. Les différentes tsn-enzyme$ de le LDH peuvent être séparées par dire 
matographie d'affinité sur E'-AMP-sépherose, 

2.2. 4.1, Écrire l'équation de la réaction catalysée par la LDH dans la cel- 
lule. 

Indiquer le râle de cette enzyme dans les méta bol isoies hépatique et mus- 
culaire, 

2. 2. A. 2. Préciser l'intérêt du dosage des iso-enzymes de la LDH dans le 
brian cardiaque. 

2. 2, 4.3. À l'aide du document suivant ; 

-Expliquer pourquoi le S’-AMP-sépharose est capable de fixer les iso- 
enzymes de la LDH. 

- Justifier T utilisât ion du N A DH pour éluer les différentes fractions. 


5ÈPHAHOSE 
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NAEH pmuljdm 'i 

ne. 


0,4 


0: 


i: 


Élulion des tao-enzymes — LDH p$r un yrnditjnt de MAPH 
CHROMATOGRAPHIE D 1 AFFINITÉ SUR S'-AMP-SÉPHAROSE 


3. Protéines membranaires et virulence des micro-organismes 

3.1. Les mannoprotéines de surface de Cmüids albicans permettent r adhésion de 
ces micro-organismes sur les récepteurs des cellules hôtes animales ou humaines. 

3.1.1. Citer les principales manifestations cliniques des infections dues à 
Canada affrcans. 



3.1.2. Donner les différentes étapes nécessaires â la recherche et à P iden- 
tification de ces germes au laboratoire de mycologie. 

3.2. Le virus d r Epstein-Barr (EBV) infecte plus de 90 % de la population humaine 
adulte en raison de son tropisme pour les lymphocytes B + 

3.2.1. Préciser les lieux de forma lion et de maturation des lymphocytes B. 

3.2.2. Le virus d'Epstein-Barr se fixe sur un marqueur lymphocytaire CD 21. 
Citer les principaux, marqueurs caractéristiques des lymphocytes B matures. 

3.2.3. In v#o. après sa fixation., le virus d Epstein-Barr pénètre dans le lym- 
phocyte B et entraîne son activation et son immort&lisation. 

Copyrights material 
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3.2.3. 1. Indiquer les interactions cellulaires nécessaires à la réponse immu- 
nitaire des lymphocytes B vi&âvis d’un antigène thymodépendant Préciser 
les médiateurs chimiques intervenant au cours de cette réponse et indiquer le 
devenir des lymphocytes B, 

3.2. 3.2. L'activation obtenue au cours d'une infection par le virus 
d'Epstein-Barr est polyclonale. Définir ce terme et le justifier dans ce cas. 


BIOLOGIE HUMAINE 1997 : À PROPOS DES STREPTOCOQUES 


(corrigé pp. 58-65} 


1. Étude systématique et structurale des Streptococcaceae 

1.1. Préciser les critères ü r orientation de cette famille ? 

1.2. Citer deux genres bactériens d'intérêt médical appartenant à la famille des 
Sfneptococcaceae, 

1.3. Le polyoside C constitue le déterminant antigènique majeur des streptocoques 
groupables, 

1.3.1, Quelle est la localisation de celte molécule ? 

1.3.2, Le polyoside € du streptocoque A est composé de 38 molécules de 
rhamnose et de 17 molécules de |3 N -acétyl D-gl ucosarn i ne , 

- Préciser si cet antigène est thymodêpendant ou thymo-indépendant. 

- Nommer les ce I luies capables de reconnaître cet antigène. 

- Présenter le mécanisme de reconnaissance de l’antigène, 

1.3.3, Représenter la structure chimique linéaire du D-mannose sachant que 
le D-mannose est l' épinière du D-gjucose en 02, 

Représenter la structure chimique linéaire du Lmsnnose. 

En déduire ia structure linéaire du rhamnose qui est aussi te 6-désoxy-L-man- 
nose, 

1.4. L'acide hyaluronique^ principal constituant de la capsule, est un polymère 
d'unités diosldlques de N-acètyl-D-glucosamine (1-1,4 D-acide glucuronique reliées 
par des liaisons fH,3 

À l’aide des données du document,, représenter la structure chimique ers configura- 
tion de Haworth de l’unité de base de l'acide hyaluronique, 
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Structure de la ft-acétyl-D-gluco&airrine Structure de racine [>glucuronique 



2. Métabolisme des Streptococcaceae 

Les streptocoques mettent en œuvre une fermentation hcmolactique. 

2*1. La fermentation du glucose par Ses streptocoques peut être étudiée sur le 
milieu cystine Lrypticase-^gar (CTA) r 

Présenter Ja technique d'utilisation de ce milieu. 

Indiquer l'aspect du milieu après 24 heures d'incubation* Justifier les résultats 
obtenus, 

2.2. Lors de la réaction, les couples redox suivants interviennent ; 

* Pyruvate / Lactate; = - 0,19 volt {30 °C); 

* NAD7 NADH; Eq -- 0.32 volt (30 *Q, 

- Écrire l'équation de la réaction d'oxydoréduction mise enjeu, 

- Dans quel sens cette réaction se produite! le dans les conditions standard ? Justi- 
fier la réponse, 

- Comment s'appelle l'enzyme catalysant cette réaction ? 

2.3. Donner les bilans : 

- de la glycoiyse ‘ 

- d'une fermentation homolaotique à partir du substrat glucose. 

2.4. La pyruvate kinase 

Cette enzyme catalyse la réaction : 

PEP + ADP * pyruvate + ATP 

2.4,1. Étude structurale. 

La messe molaire de la pyruvate kinase a été déterminée par chromatogra- 
phie d'exclusioïKliffusion (ou gel filtration) sur Sephadex G200 + elle est de 
240 000 g. mol -1 . Lorsque l'enzyme est traitée par du 3DS (sodium dodécyl- 
suifate) et du 2-mercapto-éthanol, la masse molaire déterminée par électro- 
phorèse en gel de poiyacrylamide est de 60 000 g, mol -1 -, 

- Indiquer le principe de la gel filtration. 

- Préciser le rôle du S DS et celui du 2-mercapto-éthanol. 

- Quels renseignements apportent Cés résultats sur la structure de l’enzyme 2 
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2.4,2. Etude cinétique, 

- Commenter la courbe donnée ci-dé ssous. 

Vi an unités arbitraires 


Valeur de la vitesse initiale de la 
réaction en fonction de la concen- 
tration en REP. 

Conditions expérimentales : 

[ADP] = 2 rnmûLL -1 

pH, température et concentration 
en enzyme sont fixés et constants 



Quelle conclusion peut-on tirer du document ci-dessous ? 


Valeur de la vitesse initiale dé là 
réaction en fonction de la concen- 
tration en ATP 

Conditions expérimentales : 

|ADP] - 2 mmoCL" 1 
[P EPI = 5 mmol.L 1 

pH, température et concentration 
en enzyme sont fixés et constants 


V< en uratés arbitra Iras 



EATPIniiiKsirL 


— Quel est r intérêt métabolique du phénomène observé ? 


3, Angines streptococciques et complications 

3,1, Les angines aiguës sont des infections bactériennes ou virales pour lesquelles 
les micro-organismes mis en cause peuvent être les streptocoques du groupe h. Le 
diagnostic est effectué sur un prélèvement de gorge, 

3.1.1, indiquer trois facteurs de virulence importants chez les streptocoques 
pathogènes en précisant leur rôle, 

3.1.2, Proposer un milieu sélectif d'isolement pour les streptocoques et pré- 
ciser les conditions d’incubation. 

Décrire l'aspect des colonies dans le cas des streptocoques du groupe A et 
celui des streptocoques de la flore commensale oropharyngée, 

3.1.3, Comment poursuit-on l'analyse à partir du milieu d'isolement en vue 
de l'identification ? Présenter la technique d’identification utilisée (principe et 
protocole). 
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3=2, L’ intérêt principal du dépistage des angines streplococciques est de prévenir le 
rhumatisme articulaire aigu {RAÀj, particulièrement cher les enfants et les adoles- 
cents. Le diagnostic du RM est établi sur la base des résultats de titrages d'antis- 
treptotysines 0 {ASLQ), 

- Présenter le principe du titrage des ASLO. 

- Conclure dans le ces où le résultat est de 600 Ul.mL 1 . 

3.3. Certaines souches de streptocoques A ont la propriété de produire une toxine 
érythrogène responsable de l'éruption de la scarlatine au cours d'une angine. Ces 
souches sont lysogènes, 

- Définir le mot » lysogène ». 

- Comment peut-on expliquer la production de la toxine érythrogène par la souche 
lysogène ? 

3.4. Une glomérulonéphrite aiguë (GNA) peut survenir comme lé RAA à la suite 
d'une angine mai soignée* mais également à ta suite d’infections cutanées. 

La G MA est une maladie inflammatoire du glomérule rénal et des néphrona provo- 
quant des lésions et un risque d Insuffisance rénale. 

3.4.1. Parmi les dosages biochimiques prescrits lors d’une telle glomérulo- 
néphrite, on trouve la détermination de la protéinurie, de la créatininémie et 
de la créatininurle. 

- Donner la formule permettant le calcul de la clairance de la créatinine. Expli- 
quer la signification et l'Intérêt de ce paramètre, 

-Expliquer comment la protéinurie, la créatininémie et la créatininurle sont 
susceptibles d’évoluer lors d une glomérulonéphrite aiguë. 

3.4.2. L'évolution de la GNÂ est surveillée en contrôlant régulièrement la leu- 
cocyturie par un compte d'Addis ou mesure du débit leucocytaire par minute. 

Cet examen effectué chez un patient a donné les résultats suivants : 

- volume cT urine émis en 3 heures : 300 cm 3 ; 

- nombre de leucocytes comptés sur l’urine entière tons 8 bandes d’une cel- 
lule de Nafieotte : ISO,. 

La cellule de Mageotte est graduée en 40 bandes qui correspondent I un 
volume de 50 mm- 3 . Définir la leucocyturie. 

- Calculer le débit de leucocytes par minute. 

3.4.3. Au cours des GNA, il peut être intéressant de doser les antistreptodoo 
nases (ASD). Quels sont les antigènes correspondants ? Préciser leur activité 
enzymatique. 


4. Endocardites infectieuses 

La plupart {de 50 à 80 %) de ces endocardites se développent chez des malades souf- 
frant de cardiopathies préexistantes. 
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4.1. Au cours de ces cardiopathies, peut se développer une pathologie de l'hémos- 
tase qui se traduit par tes constatations suivantes : 

- thrombopénie l 

- temps de Quick {TQ ou IP}, pourcentage activité coagulante, très inférieur à la 
normale ; 

- temps de céphaline activée {TC A) très allongé. 

Indiquer, en le justifiant, à quel type de syndrome correspondent ces résultats. Un 
patient atteint par ce syndrome peut-il dans l'immédiat subir une intervention chirur- 
gicale ? 

4.2. Des streptocoques sont parfois apportés par le torrent circulatoire et peuvent 
adhérer aux amas fibrinoplaquettaires formés au cours de cette pathologie. 

- Indiquer une porte d’entrée possible pour ces streptocoques mis en cause dans 
une endocardite infectieuse sur cardiopathie. 

- Donner un exemple d'espèce en cause. 

4.3. Un hémogramme, effectué chez un homme de quarante aras souffrant d’endocar- 
dite, a donné les résultats suivants : 


globules blancs 11.10 a .L _1 

granulocytes neutrophiles 80% 

rouges 

hématocrite 0,34 LL" 1 

hémoglobine 102 g.L -1 

VGM 87 fL 

CCMH 300 g.L 1 

plaquettes 150. IG 9 !" 1 


4.3.1, Commenter et interpréter ces résultats, 

4.3.2, Le traitement d'une endocardite infectieuse nécessite une action bac- 
téricide. On instaure un traitement par la pénicilline G en intraveineuse asso- 
cié â un autre antibiotique. 

- Définir l'activité bactéricide in vitro, 

- Donner un exemple d’antibiotique à associer à la pénicilline pour obtenir un 
effet bactéricide, 

4.3.3, Â la suite de ce traitement une éruption cutanée chez le malade fart 
craindre une allergie à la pénicilline. Les dosages des IgE totales et des IgE spé- 
cifiques de la pénicilline donnent des taux supérieurs aux valeurs de référence. 

- Préciser à quel type d'hypersensibilité appartient cette allergie, 

- Décrire : 

* te phénomène physiopathologique au cours duquel interviennent les IgE; 

* tes conséquences au niveau des tissus. 
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BIOLOGIE HUMAINE 1098 : LE DIABÈTE INSULINODÉPENDANT 


1* LTnsiiline 


(corrigé pp, 65-73) 


1.1. Bicsyntfièse et sécrétion de l'insuline 

Le document présente 3a structure primaire de la molécule d'insuline, 
â s 

I 7 | ÏÏÙ 

ûly-lle-Val-GfliJ-Gln-Cya-C^ft-TlK'-Sflf-ll&Oya-Sar-LBii-t-ifr-Qln-lûu-Glu-Asri-Tyi-CïS-Aÿk 
1 6 j 11 | 21 

S S 

« / 

S S 

| j Grains B 

Phe-Vul-taiOfct-Hiï-Lflu-Cp01y-5flr-i*ft-W’Wil"GluAlBLmiTïr-ijeu-VBi-C¥Sûly-ÜI>Arg-Q^-Pha-me-rïf-Tnr-PN>-Lyfl-Thr 
\ 7 1* 30 


- Exposer succinctement les étapes de la biosynthèse et de la sécrétion de l 'insuline 
par les cellules p des ilôts de Langerhans, en précisant leur localisation intracellulaire. 

1.2. Insuline et métabolisme énergétique 



Q) = .AdÈiwaCiûn par llnsüüne 


ïovriahted material 
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Le document présente un schéma simplifié du métabolisme énergétique et indique 
les principaux lieux d'action de l'insuline, 

1.2,1. Entrée du glucose dans les cellules, 

La diffusion du glucose â travers la membrane plasmique se fait grâce à une 
protéine de transport, qui diffère selon les types cellulaires ; 


Prùtéinù 
de transport 

TT sa u 

K m pour 1# glucose 
(mmol/L) 

Glycémie ( mmol/L) 

G!uT2 

Foie 

20 

Dans la vesr® port# : 

- à jeun - 1 

- a près u n repas -- 20 

GluT4 

Muscle et tissu adipeux 

5 

5 


1.2.1 .1, On peut assimiler le fonctionnement du transporteur de glucose à 
celui d'une enzyme michaélienne. 

- Par analoge avec la courbe v = f[[S]) t schématiser l'allure de la courbe 
représentative des variations de la vitesse de diffusion membranaire du 
glucose en fonction de la glycémie et y situer et V in;v . 

- Lequel des deux transporteurs GluT2 et GluT4 a la plus grande affinité 
pour le glucose ? Justifier la réponse, 

- En utilisant l'équation de Michael is, exprimer la vitesse de diffusion du glu- 
cose en fonction de la vitesse maximale, dans le cas des cellules musculai- 
res™ adipeuses, d'une part, et dans le cas des cellules hépatiques, à jeun 
et eo phase postprandiale, d'autre part. Comparer et conclure quant au ris- 
que de saturation du transporteur dans les trois cas. 

1.2. 1.2, Dans le cas du muscle et du tissu adipeux,. P insuline stimule 
l'expression membranaire du transporteur GtuT4, par exocytose de vésicu- 
les contenant GluT4 dans leur membrane, 

- Schématiser ce phénomène d'exocytose. 

- En déduire l'action de l'insuline sur la vitesse de diffusion du glucose à 
travers la membrane des myocytes et des adipocytes, 

1.2,2. Phosphorylation du glucose 

1.2.2. 1, Après son entrée dans la cellule, le glucose y est phosphorylé en 
glucose-6-phosphate (GfîP). 

Écrire l’équation chimique de la réaction de phosphorylation du glucose et 
expliquer le couplage énergétique intervenant à ce niveau (utiliser la repré- 
sentation cyclique du glucose). 

Données : 

AGq d'hydrolyse d’une liaison phosphoanhydride de l’ATP = - 30 KJ/mol,; 
AG(j d'hydrolyse de le liaison ester phosphate du G8P - - 14 KJ/mol. 

1.2. 2 .2, Cette réaction peut être catalysée par deux enzymes El et E2, 
l’enzyme E2 étant spécifique du foie, 

Donner I# nom de chacune de ces enzymes El et E2. 
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1. 2,2,3, L'insuline stimule le bïosynthése de l'enzyme E2, 

Quelle est la conséquence de cette action sur la vitesse de diffusion du glu- 
cose à travers la membrane des hépatocytes ? 

1.2.3. Devenir du G6P 

Parmi ses différentes destinées, le G6P peut être utilisé à la synthèse de gfyco- 
gène. Les deux enzymes E3 et E4 sont responsables de l'orientation du méta- 
bolisme du glycogène dans le sens biosynthèse ou dégradation. Eues sont 
régulées par un mécanisme de phosphorylatlon^dëpbosphorylatjon. L'enzyme 
E3 est active sous forme dé phosphorylée alors que i 'enzyme E4 est active 
sous forme phosphorylée, 

- Donner le nom de chacune des enzymes E3 et E4. 

L'insuline stimule les phosphatases qui catalysent ta déphosphorylation des 
enzymes E3 et 14, 

- Écrire l’équation de déphosphorylation d’une enzyme (on utilisera les nota* 
tions simplifiées ; * enzyme-ÜH * pour la forme déphosphorylée et - enzyme-* 
OP h pour la forme phosphorylée). 

- Quelle est l'action de l’insuline sur le métabolisme du glycogène ? 

1.2.4, Perturbations métaboliques en l'absence d'insuline 

1.2 .4.1. Donner le nom de chacun des métabolites Ml et M2 et indiquer, 
à l aide des données du document 2 p. 27. et en Justifiant les réponses, 
quelles sont les perturbations des métabolismes glucidique et lipidique qui 
apparaissent en l'absence d’ insuline. 

1.2. 4.2. Quel est le trouble de l'équilibre àrado- basique qui apparaît en 
l'absence d’insuline 2 


2. Diagnostic du diabète 

2.1. Détermination de la glycémie 

2.1.1, Dans quelles conditions est effectué le prélèvement sanguin en vue 
de la détermination de la glycémie par la méthode à la glucose oxydase 7 

2.1.2. Indiquer succinctement le principe de cette méthode de dosage. 

2.2. Épreuve d'hyperglycémie provoquée par voie orale (HGPO) 

Le document présente l'allure de la courbe d'HGPO obtenue pour un patient X, et 
celte d’un sujet normal. 

- Comparer ces deux courbes et Indiquer quelles sont tes différences importantes 
qui permettent d'affirmer que le patient X est diabétique. 


Ticihi 


ïria 
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Composition de !a solution réactionnelle 


Mélanger ; 


tampon phosphate 
phénol 

amino-antipyrine 
peroxydase 
glucose oxydase 


150 mmol/L 
10 mmol/L 
0,4 mmol/L 
& 300 U/L 
15 000 U/L 


échantillon ou étalon 10 pL 
solution réactionnelle 1 mL 


Homogénéiser, Attendre 10 minutes à 37 % ou 20 minutes à 20-25 X- 
Lire l'absorbance à 505 nm contre un blanc réactif. 

Stabilité de la coloration : 30 minutes 

Limite de linéarité : £0 mmol/L ou 4 g/L (dans l'échantillon) 


Valeurs de référence : 


4,1 à 6,1 mmol/L ou 0,7 à 1,1 g/L 


3. Surveillance biologique du traitement à l’insuline 

Criez le sujet diabétique, le glucose se fixe, par une réaction non enzymatique, sur les 
groupements NH 2 des protéines. Le dosage de r hémoglobine Al glyquëe permet de 
suivre L’équilibre glycémique de l'individu diabétique. 

3.1. Quelle est la structure de l’hémoglobine Al ? 

3.2, L’hémoglobine, molécule transporteuse dudioxygène 

3.2.1. Où se fixe le dioxygène ? Quelles modifications de la structure quater- 
naire cette fixation induit-elle et quelles en sont les conséquences? 


Dvriciht 


r J 
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3.2.2. Quels sont les principaux facteurs qui diminuent l'affinité de l'hémo- 
globine pour le dioxygène ? A quel niveau de l'organisme interviennent-ils 7 

3.3. Comment varie la concentration en hémoglobine glyquée chez le diabétique 
dont le traitement est mal équilibré ? Quel est l'intérêt de ce dosage par rapport â 
celui de la glycémie ? 

3.4. Electrophorèse de l'hémoglobine 

3.4.1. L'hémoglobine glyquée peut être dosée par électrophorèse en gel 
d'agarose. 

- Sur quelle fraction sanguine se réalise ce dosage ? 

- Donner le principe de cette méthode de séparation et préciser comment 
migre l 1 hémoglobine glyquée par rapport à l’hémoglobine non glyquée. 

- Comment s'effectue la lecture du gel après migration et comment exprimé' 
t-on Se résultat de cette analyse ? 

3.4.2. L'électrophorèse de l'hémoglobine est aussi utilisée pour le diagnostic 
de certaines anémies. Lesquelles ? Donner un exemple de résultat. 


4. Diabète et auto-immunité 

Un sujet prédisposé à un diabète insu linodé pendant (DIDj présente des auto-anticorps 
anti cellules |i des îlots de lange rhans du pancréas. 

4.1. En tenant compte de la présence de ces auto-anticorps, comment peut-on 
expliquer le DID ? 

4.2. Le risque génétique de ce diabète est lié à certaine groupes du CMH II (complexe 
majeur d'histocompatibilité d'expression restreinte}. 

4.2.1. Sur quelles cellules existent tes antigènes du CMH H ? 

4.2.2. Quelle est la structure de ces antigènes? 

4.2.3. Indiquer le principe de leur détermination â partir des lymphocytes du 
sujet par la méthode de mlcrocytotoxicité. 

4.3. La présence d'auto-anticorps anti cellules J} du pancréas est détectée par réac- 
tion d’immunofluorescence indirecte sur coupes de pancréas humain. Quelles sont 
les étapes de cette technique ? 

4.4. Le caractère auto-immun de cette maladie a également été démontré par expé- 
rimentation animale. Il apparaît chez ces animaux des lymphocytes T cytotoxiques 
anti cellules P de Langerhans. Cela prouve une rupture de la tolérance immunitaire. 

4.4.1. Présenter une hypothèse qui puisse expliquer la tolérance immunitaire 
et son caractère spécifique. 
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4,4 >2. Certains diabètes sont expliqués, au niveau des mécanismes physio- 
pathogéniques, par une réaction à médiation cellulaire dirigée contre Sés Cel- 
lules p. Décrire les étapes de la réaction immunitaire aboutissant â la lyse 
des cellules fï. 


S. Diabète et infections opportunistes 

La déficience immunitaire qui accompagne le diabète est favorable à la survenue 
directions microbiennes â micro-orgajiismes opportunistes, 

5.1, Diabète et infections bactériennes 

Parmi les bactéries anaérobies responsables d'infections opportunistes,, se trouve 
Bacteroictes fragiïrs, 

5.1.1. 

- À que! groupe d ‘anaérobies appartient le genre Bacrerordes ? 

- Quels sont les principaux caractères morphologiques de ce genre ? 

5.1.2. Bactemides fragiiis est caractérisé par une capsule, une endotoxine, 
îa possibilité de produire de nombreuses enzymes. 

- Expliquer Je rôle de ces différents facteurs dans l'expression d'un pouvoir 
pathogène, 

5.1.3. La flore commensale intestinale est très majoritairement constituée 
de bactéries anaérobies parmi lesquelles Bacrerofdes fragiiï s domine. 

- Donner brièvement les conditions d'isolement de cette bactérie dans les sel- 
les : température, durée d'incubation, atmosphère, mi Neuf x). 

5.1.4. Bactecojtfes fragffts possède une fî-lactamase d'origine chromosomi- 
que, non inductible. L’action des aminopénicillines est récupérée en présence 
d'un inhibiteur de [Vlactamase, 

- Donner ia définition et le mode d'action d'une [i-lactamase. 

- Quel est fe site d'action des fl-lacta mines ? 

- Que signifie p-iactamase d'origine chromosomique, non inductible ? 

- Citer un inhibiteur de (J-I&ctamase. 

5.1.5. En outre f de nombreuses souches de Bacterotôes fragiles sont résis- 
tantes aux tétracycline* et à l'érythromycine. Cette résistance est liée à la 
présence de transposons dans ta bactérie. 

- Qu'est ce qu’un îransposon ? Quelle différence existe-t-il entre un transpo- 
son et un prasmide ? 

5.2. Diabète et infections mycosiques 

Candide albieans est un hôte normal de la flore du tube digestif et des voies génito- 
urinaires de l'homme. Il peut devenir pathogène lors d'un déséquilibre au sein d'une 
flore commensale. 
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5.2.1, Citer trois facteurs favorisant T installation d'une mycose chez un sujet, 

5.2.2, Sous forme d’un schéma , présenter : 

- les différentes étapes conduisant au diagnostic d'une infection à Cancfida 
aWn'cans; 

- les méthodologies utilisées et les résultats attendus. 


BIOLOGIE HUMAINE 1999 : 

LE MYÉLOME MULTIPLE OU MALADIE DE KAHLER 


(corrigé pp. 7 4-80} 

Un homme de 70 ans consulte pour des douleurs osseuses et articulaires. 

Lès douleurs ont conduit le médecin à demander dans un premier temps r exploration 
de fa pathologie osseuse par un dosage de phosphatase alcaline sérique et une pre- 
mière exploration hématologique. 


1. Exploration de la pathologie osseuse 

1*1. Quels sont les facteurs vitaminique et hormonaux qui interviennent dans le 
métabolisme des phosphates et du calcium ? Quelle esî leur action sur lé métabo- 
lisme de ces deux ions ? 

1.2. Dosage de la phosphatase alcaline (PAL) selon le protocole de l'annexe 1, 

1.2.1. Ce dosage s’effectue en déterminant la concentration d'activité cata- 
lytique de l’enzyme. 

- Définir l'activité catalytique d'une enzyme. 

- Justifier, pour une telle détermination, l'intérêt d'opérer en milieu tamponné 
et dans un bain themnostaté. 

1.2.2. Le substrat utilisé est le nllro-4-phényJ phosphaté à fa concentration de 
16 mm o LL -1 . Justifier l'Intérêt d'utiliser un tel substrat et 1a nécessité de fixer 
sa concentration à cette valeur. 

Donnée K ïn de la PAL - 1,5 mmol.l -1 . 

1.2.3. Justifier la remarque concernant la linéarité : nécessité de diluer 
l'échantillon pour une variation moyenne d'absorbance supérieure à 0,25/mh 
nute. 


2. Exploration tiématologique 



2.1. Exploiter les résultats de r hémogramme donné en annexe 2. 


;opvriqhted material 
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2.2. La vitesse de sédimentation (VS) est de 115 mm â la première heure. Présen- 
ter te principe de ce test ' justifier l'augmentation de la VS. 

Quel résultat de l'hémogramme (annexe 2) est an relation avec t' augmentation de la 
VS ? 

Las résultats de ce premier bilan montrant un métabolisme phosphocalclque normal 
et une vitesse de sédimentation très élevée conduisent à poursuivre tes investiga- 
tions par l'étude de l'urine, des protéines sériques et de la moelle osseuse. 


3. Examen chimique et cytobactériologique de l'urine (ECBU) 

3.1. L'urine est élaborée dans te rein par environ un million d'unités fonctionnelles 
appelées néphrons. 

Préciser les étapes de l'élaboration de l'urine par le néphron et donner brièvement 
les caractéristiques de chacune d'elles. 

3.2. Comment doit-on prélever les urines dans le cadre d'un ECBU ? 

3.3. Les résultats obtenus sont donnés dans l'annexe 3, 

- Peut-on conclure â une infection urinaire ? Justifier la réponse, 

-Que représentent tes cylindres hyalins observés lors de l'examen cytologique et 
quelle est leur signification ? 


4. Étude des protéines 

4.1. Dans tout sérum normal on retrouve des immunoglobulines qui possèdent tou- 
tes la même structure de base, 

4.1.1, Citer les cinq classes d' immunoglobulines - 

4.1.2, Faire un schéma détaillé de cette structuré de base. 

Pour chaque classe, préciser la nature de leurs chaînes lourdes et légères. 

4.1.3, Expliquer â partir du schéma produit en 4.1.2, comment une même 
structure de base peut correspondre à des anticorps de spécificités différentes. 

Pour un organisme donné, au cours d une immunisation, on observe successi- 
vement la synthèse de deux classes différentes d'immunoglobulines : on parle 
de commutation isotypique. 

-Quelles sont, dans l'ordre d'apparition, ces deux classes d'immunoglo- 
bulines 7 

- Qu r appelle-t-on isotypie ? 

4.2, Le dosage des protéines sériques du malade a donné un résultat de 110 g, L' 1 . 
Ce résultat élevé a conduit te laboratoire à réaliser une électrophorèse de zone sur 
polyacétate de cellulose en tampon tris barbital pH S, S. 
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4.2.1, Le résultât de cette électrophorèse et son analyse par densitométrie 
sont présentés dans j'annexe 4 r figure A. 

Quelle est l'anomalie apparente sur ce tracé ? 

4.2.2. Pour compléter cette analyse, on réalise une immunoélectrophorèse 
sur 1e sérum du malade. 

Les résultats sont présentés en annexe 4, figure 8, 

- Donner le principe de r immunoélectrophorèse, 

- Analyser et interpréter les résultats. Les relier à Sa pathologie étudiée. 


5. Exploration médullaire 

Un# ponction médullaire est réalisée chez le malade. Le résultat du myélogramme est 
donné en annexe 3, 

5.1. Définir ponction et biopsie médullaires. Quels types d'études permettent-elles 
d'effectuer ? 

5.2. Présenter les principales étapes de l'observation microscopique d'un frottis 
médullaire coloré par la méthode de May-Grenwald Qiemsa en vue de rétablisse- 
ment du myélogramme, 

5.3. Schématiser l'aspect d'un plasmocyte normal sur frottis fixé et coloré par la 
méthode de May-Grünwald Giemsa, 

Présenter les relations entre aspect cytologique, ultrastructure et fonction du plas- 
mocyte. 

5.4. De quelle cellule le plasmocyte est-il issu ? 

5.5. Les plasmocytes observés sont dystrophiques (atypiques). Indiquer les princi- 
pales dystrophies des plasmocytes. 

5.6. Le bilan des investigations permet de conclure à un myélome multiple, 

5.6.1. Quel est le résultat du myélogramme qui oriente vers un myélome mul- 
tiple ? 

5.6.2. Définir cette pathologie., 

5.6.3. Quelles sont les conséquences de la dysglobulinémie sur l’hémo- 
gramme ? 


6, Infections respiratoires 

Les personnes atteintes de myélome sont sujettes à diverses infections, en particulier 
des infections respiratoires. 



Biologie humaine - Sujets d'examen 


6.1. L’arbre respiratoire présente des moyens de défense non spécifiques s’oppo- 
sant à l’implantation des microtorganisnnes- 

Les présenter en fonction de leur localisation et expliquer le rôle de chacun. 

6.2. Les bactéries responsables d’infections respiratoires sont recherchées dans 
les prélèvements trachéo-bronchiques. 

indïquer et justifier les examens pratiqués le premier jour de l'analyse cytobactério- 
logique du produit d’une expectoration spontanée, en décrire sommairement le pro- 
tocole, 

6.3. SfreptoCüücus poeumonrae est fréquemment rencontré comme agent d’infec- 
tions che? les sujets atteints de myélome, 

Décrire les colonies suspectes pouvant être observées sur les millieux d r isolement 
et présenter la conduite de l'identification rapide de cette bactérie. 

6.4. De nombreuses souches cle pneumocoques présentent une sensibilité dimi- 
nuée â la pénicilline G. 

Comment est-elle recherchée in vitro ? 

6.5. Certaines Infections respiratoires peuvent être dues à des adénovirus. Ce sont 
des virus à ADN, nus, à symétrie cubique et é pouvoir hémagglutinant, 

- Donner la définition d’un virus. Quels sont (es critères de classification des virus ? 

- Proposer un schéma simple et légendé d'un acfénoviais, 

6.6. Les adénovirus humains se multiplient essentiellement sur cellules humaines 
de type épithélioïde. 

Présenter les principales étapes de l'entretien d’une lignée cellulaire. 
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Annexe 1 

Enzylineâ- PAL standardisé 

Détermination cinétique de l H activité phosphatase alcaline (SFBC/S5CC-SGKC/NVKC 


Nef. K 365 h 

Coffret pour 2 x 30 82* 120 décernUnalions 
fil - 4 a SS mL 

fi'2 - 3 x 5 ml [pcx»dre) 

Méthode reeürnmandBB paria SffîC 
Â J exception de ta température, tps mgmee condition® Pt 
réactions sont recommandées par ta sacféîê de Chimie Cttni- 
iî«e StfiS®e tSSCC- SGKCi et Hoirantiarse f/MVKC) 

PRINCIPE 

OêterminatJOft cinétique £5ô l'activité j5hCrêf>îiaE.asé alcaline 
selon m réaction : 

F : 'AL 

Nilrû-4 phén$’lphu£p4âEei + Nito-4 phénol +■ phospftate 

Là réaction ast effectué a es* tampon a mina- 2 mélhyJ-2 

prepsnol-l, pH l.Q h 5 

pai : phosphatase alcaline 


Valsera uwaltes dans le i^ipi a 30 “G t$FBC| 


Enfants 


0 - 2 rncïsÊ 

1 600 - 3 800 frtat .L- 1 

2 - 6 mens 

1 2m - 4 600 rtkat.L" 1 

6 muta - 3 ans 

1600-3 800 ««.L' 1 

3- 15 ans 

1 500 - 5 000rNkarl.L- L 

Femmes 


15 - 40 ans 

500 - 1 500 nkat.L- 3 

au dessus de 40 ans 

500 - 1 700 nkgt.L- 1 

Hommes 


au dessus de 15 ans 

500 - 1 500 nhat.L" 1 


Valeurs usuelles dans le sérum à 37 *Ç [ S S ÇC- SG K Ç, ' N VKO j : 

utiliser le ferctmiîr de conversion 1,23 (ref.4| 

Bibliographie 

1. Ann. Biol. Cim. 1*77, 3$, 2 7 1-2 73 

2 . Ann, Ëloi. Clin, 1982, 40. 1U-1 16 

3. I5B 19S4 r 10 (n* H. 31-35 

4. Société Suisse de Chimie Clinique, Commision -.menti fl 
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RÉACTIFS 

Gonceniratio» dans le test 


Réactif 1 



tampon magnésium 

tampon ammt>2 mëthyi 2 

Réactif 2 

propanoi-l. pu 10.5 

0,9 mmol/L 


suifate de magnésium 
Nitrn-4 

l mmoi/L 


phénylphosphale 

10 mmol/L 


Stabilité : 

La stabilité lies réactifs, à 2-8 B C est indiquée sur chaque 
Mnditiûnn&méni. 

ÉCHANTILLONS 

Sérum ou plasma rccuailli sur héparina. 

Hémolyse gênante. 


MODE OPÉRATOIRE 


Préparation du réactif ; 

Reprendre un iiacon de Réactif 2 par 5 mL 
d'eau distillée. 

StaDWicé : 

-l semaine S 20 25 °c 
- 1 mois A 24 X 


Longueur d 'onde 

Température 

Cuve 


Zéro de l'appareil 


405 rim 
30 °Ç 

trajet optique 1 cm 
air chs eeu dismiëe 


introduire dans un tut» ou uns cuvé d® mesuré 
thçrmoslatés è 30 X ; 


Tampon 

magnésium (Rij 


Echantillon 


24 ml 


iÛÜ pl 


l.d mL 


50 pL 


? 00 u. 


25 pU, 


Mélanger 


Sub s tr a t i R 2 1 


1DO j.. 


eo p l 


25 pL 


Mélanger. Mesurer l'augmentation 
moyenne d'eosortjaece par min Où 
pendant i*3 imputes. 


UnèarJt* : 

Pour une vsrienon moyenne cf-absorbance par 
mm 0,35, refaire la déterminetion en diluant 
l‘échantiilon au 1/8 OU 1/1 G dans une solution 
de NaCI 9 g/L 


Catent : 
405 ffum 


■» U/L 1 m H 1 613 


nKat/L = n x 26 690 


-+ U/L = rt x 1 715 


410 nm 

nKal/L ■ n * 28 560 


NOTE 

Maptotioris sur appareils automatiques dispo- 
nibles sur demande, 


CONTRÔLE Di QUALITÉ ; l v mowjl 




erial 
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Annexe 2 


Annexe 4 


RÉSULTATS Di L’ HÉMOGRAMME 


Leucocytes 

Érythrocytes 

Hémoglobine 

Hématocrite 

VGM 

TCMH 

CCMH 


8.80.10VL 
3,82.1 0 12 /L 
105 g/l 
0,395 L/L 
85,1 fL 
27,5 pg 

323 g/L d'érythro- 
cytes 


Intradermo réaction 13,7 % 
Thrombocytes 29Q,10 fJ /L 
Formule leucocytaire normale 

Sur le frottis présence d'érythrocytes en 
rouleaux 


Annexe 3 

CHIMIE ET CYTÛBACTÉRIQL0G1E 
URINAIRES 

* Criamfe 

pH 5 

Glucose absent 

Protéines ■+++■ 

Nitrites absents 

■ Cytologie 

- rares leucocytes {moins de 2 par 

champ) ; 

- quelques cellules épithéliales vésica- 
les ^ 

- assez nombreux cristaux d’oxaiate de 
calcium, nombreux cylindres hyalins, 
très rares bacilles mobiles; 

- absence d'hématies. 

- Bactériologie 

1Q 2 colonies de £. coü par rnL d'urine. 


Figure A 



Figure & 



SUN = sérum humain nwmal; M ■ sérum du 
malatfa 


Annexe 5 

RÉSULTAT DU MYELOGRAMME 

La richesse cellulaire est normale. 

Les mégacaryocytes sont en nombre 
normal. 

Les cellules des lignées granuleuses 
représentent 35 %. Elles ont un aspect 
normal et tous les stades sont bien 
représentés. 

Les cellules de la lignée érythroblasti- 
que représentent 3 %, 

Les lymphocytes représentent 12 % des 

ceiMe&- 

Les plasmocytes {50 %) sont souvent 
dystrophiques. 
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BIOLOGIE HUMAINE 2000 : LES ANTICORPS 


(corrigé pp, 81-87} 


1» Relations structure-fonctions 

1.1. Structure 

1.1.1. Sur le schéma fourni: en annexe 1 : 

- compléter les légendes ; 

- localiser le(s) sitefsj de liaison â J 1 antigène et la région Fc. 

Le schéma est â rendre avec la copie. 

1.1.2. Les immunoglobulines sont des glycoprotéines oligomériques. 

1. 1,2.1. Définir 3e terme glycoprotéine et rappeler quais sont te ou tes 
organites cellulaires responsables des glycosylations, 

1*1 .2.2. Présenter succinctement tes quatre niveaux d'organisation molé- 
culaire des protéines, indiquer la nature dés différents types de liaisons 
mises enjeu. 

1*1-2 .3. Des ponts disulfure interchaînes participent à la stabilisation de ta 
structure quaternaire des immunoglobulines, 

Â partir de quels résidus d’acides aminés se forment ces liaisons disulfure ? 

1.2. Fonctions 

IL existe différentes classes d'anticorps circulants qui possèdent des valences 
et/ou des fonctions effectrices différentes. 

La fonction commune à toutes les classes d’anticorps est la reconnaissance d'un 
antigène, ce qui entraîne ta formation d'un immuncomplexe, 

1.2.1, Quelle est la particularité remarquable de la structure primaire des 
régions peptidiques responsables de ta spécificité des sites de liaison pour 
les antigènes ? 

1-2.2- Citer les différentes classes d'anticorps, indiquer : 

- leur valence théorique ; 

-les fonctions liées au fragment Fc pouvant s'exprimer après formation d'un 
immurcomplexe. 


2. Pathologies liées aux anticorps 

Les pathologies auto-immunes peuvent être responsables d'anémie hémolytique. Il 
s’agit parfois d'hémolyse intravasculaire aigue d'apparition brutale. 
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2.1, Aspect héniatoiogique 

2.1.1. Qu’estcè qu'une maladie auto-immune ? Donner un autre exemple de 
maladie auto-immune* 

2.1.2. Quelles sont les caractéristiques des paramètres érythrocytaires de 
P hémogramme ior$ d'y ne anémie hémolytique ? Justifier la réponse. 

2.1.3. Proposer une classification des anémies hémolytiques. 

2.2, Aspects biochimiques 

On trouve, dans le sang des patients atteints d'anémie hémolytique, des concentra- 
tions élevées en iso-enzymes 1 et 2 de la lactete déshydrogénase (LDH1 et LDH2) 
et de bilirubine non conjuguée, 

2.2.1, Justifier l'existence des concentrations plasmatiques supérieures à la 
normale de la LDH et de la bilirubine non conjuguée. 

2.2.2, Préciser le devenir physiologique de la bilirubine non conjuguée. Expli- 
quer Papparition fréquente d’ictères dans cette pathologie. 

2.2.3, La lactste déshydrogénase est une enzyme tétramérique constituée de 
deux sous-unités, H et M, On trouve dans l'organisme cinq iso-enzymes numé 
ratées de 1 â 5. 

2. 2. 3.1, Définir le terme i iso-enzyme ■*. 

2. 2. 3.2, Justifier, sur un plan structural, l'existence de ces cinq iso-enzymes. 

2. 2. 3.3, La séparation analytique de ces iso-enzymes peut être réalisée 
par électrophorèse. On observe alors cinq bandes. Justifier, par des argu- 
ments structuraux, les différences de migration des cinq iso-enzymes, 

2. 2. 3.4, Les isoenzymes LDH 1 et LDH 2 possèdent une spécificité de 
substrat qui leur permet de catalyser à la fois la transformation réversible 
du pyruvate en lactate (activité LDH) et la transformation de la-eétobutyrate 
en a-hydroxybutyrate (activité uHBDH). Un coffret de dosage permet de 
déterminer les deux concentrations d'activité catalytique. La composition 
des réactifs du coffret est indiquée dans l'annexe 2. 

Indiquer le principe de chaque dosage : 

- équations; 

- longueurs d’onde utilisées ; 

- sens de l'évolution de l'absorbance. 


3. Applications thérapeutiques 

3-1. Prévention et traitement du tétanos 

La vaccination antitétanique se fait par deux injections sous-cutanées d‘ anatoxine â 
un mois d'intervalle, un rappel au bout d'un an, puis tous les dix ans. Après une 
blessure à risque chez un sujet présentant une vaccination incomplète, il faut lui 
injecter,, dans les plus brefs délais, des gammaglobulines antitétaniques. 
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3-11- Donner la définition d'une anatoxine. 

3.1.2. Présenter le mécanisme physiopathologique du tétanos. 

3.1.3. Expliquer pourquoi les gammaglobulines antitétaniques permettent de 
limiter l'évolution de 3a maladie, 

Pourquoi est-il urgent de les injecter en cas de blessure â risque ? 

3.2, Intérêt de la vaccination antiHaemophitu^ influence sérotype’ b dans la préven- 
tion des méningites chez le jeune enfant 

Il existe actuellement un vaccin anti-Haemophilus Influenzae sérotype h destiné ! 
protéger les enfants des risques de méningite. 

3.2.1. Haemopbiius inffuenzae est un bacille Gram négatif, le sérotype b est 
une souche capsulée. Le vaccin a pour objectif de prévenir^ par la production 
d'anticorps, les méningites dues â ce germe, 

- Quelle est la nature chimique de cette capsule ? 

- Indiquer son rôle dans le pouvoir pathogène de Haemophrfus influence ainsi 
qu’un autre facteur de virulence produit par cette bactérie. Citer une autre 
espèce bactérienne capsulée responsable de méningites. 

3.2.2. Dans le cas de méningite aiguë à Haemophifus influenzae, quel est 
l'aspect macroscopique du LCR? justifier la réponse. 

3.2.3. Compte tenu de r urgence du diagnostic de méningite, une technique 
permet de dépister en quelques minutes Haemophiiuz inffutnzae directement 
à partir du prélèvement. Décrire cette technique’ et en présenter le principe, 

3.2.4. Classiquement, le LCR est ensemencé sur un milieu de culture adapté 
aux exigences de ces bactéries. Présenter le composition sommaire de ce 
milieu et ses conditions d'utilisation. 

3.2.5. Sur quels critères fondamentaux sont identifiés : 

- le genre Hraemopbfifus ; 

- l'espèce HaemophHu s tnfïuenzae ? 

3.2.6. De nombreuses souches de Haemophite inffyenme produisent une {S- 
lactamase. Donner le principe d'un test de détection rapide de ces enzymes. 

3.3, Vaccination anti-bilharziose 

De nombreuses recherches portent actuellement sur la mise au point de vaccins 
antiparasitaires, en particulier contre Ses bilharzioses. 

3-3-1. Â quel genre appartiennent les parasites responsables des bilharzip- 
ses ? 

3.3.2. Indiquer le mode de contamination et la forme infestante. 

3.3.3. Donner lès étapes du diagnostic direct de cette parasitose à partir de 
l'urine. 
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4. Outil de diagnostic 

4.1. Les anticorps monoclonaux et la différenciation cellulaire 

Dans cte nombreux cas, l'étude de la différenciation cellulaire a bénéficié de rapport 
des anticorps monoclonaux. lis sont dirigés contre des structures antigèniques mem- 
branaires ou cytoplasmiques, 

4.1.1, Définir le terme - anticorps monoclonal *„ 

4.1.2, Application à l'étude dé l'érythropoïèse, 

4. 1.2.1. Les antigènes membranaires de La lignée érylhroblastique sont 
donnés en annexe 3, Les anticorps monoclonaux correspondant peuvent 
être utilisés pour mettre en évidence les antigènes membranaires des 
BFU E et CFU E. 

Présenter le principe et les modalités de r immunofluorescence directe 
appliquée è la reconnaissance des BFU E, 

4. 1.2. 2. Citer tes critères d'identification, sur frottis coloré au MGG r des 
autres cellules de ta lignée présentées dans Le tableau (annexe 3). 

4. 1.2. 3. Re présenter schématiq usinent le pro-éryth robla ste , 

4.1.3, Étude de la différentiation des cellules endothéliales obtenues en cul- 
tures cellulaires. 

L'un des critères le plus utilisé pour affirmer la différenciation est la révélation 
du facteur von Willebrand par immunofluorescence, 

4. 1.3.1. La culture des cellules endothéliales est réalisée en présence 
d'un milieu nutritif auquel on ajoute : 

-du sérum de veau fœtal ; 

- de la glutamine ; 

- de la pénicilline ; 

- de la streptomycine. 

Indiquer l'intérêt dé ces différents composés, 

4. 1.3. 2, Après lésions des vaisseaux, l'hémostase primaire débute. Les 
cellules endothéliales libèrent notamment le facteur von Willebrand. Expli- 
quer le rôle de ce facteur dans l'hémostase primaire et indiquer la consé- 
quence physiologique de sa Libération locale. 

4.2, Sérodiagnostic de I" infect ion par le VIH 

Le sérodiagnostic de L'infection par le VIH est réalisé en première intention par une 
détection et un titrage d'anticorps spécifiques par méthode ELI SA. 

En cas de séropositivité, un test de confirmation est réalisé par une technique 
d 1 i mm y no-em pre i nte , 

4.2,1, Après culture du VLH 1 et purification, IL est possible d'extraire les dif- 
férentes protéines antigèniques. On réalise une séparation des protéines, 
selon leur masse molaire, par une électrophorèse en gel de polyacrylamide 
en présence de dodécyl sulfate de sodium (SBS). 
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le SDS confère â toutes les protéines une densité de charge négative identi- 
que. 

Après migration, cos protéines sont transférées sur Line bande de nitroceilu- 

lose. 

Après séchage, les bandes sont utilisées pour les tests immunologiques. 

4.2.1. 1. Dans le cas de r électrophorèse de zone dos protéines : 

- préciser les facteurs intervenant sur la mobilité électrophorétique ; 
-indiquer leur rôle respectif. 

4. 2.1.2. À l’aide du tableau présenté en annexe 4, justifier le choix d'une 
électrophorèse en geli de polyacrylamide en présence de SOS. 

4.2,2. Un protocole de détection des anticorps sériques anti VIH 1 par 
immu no-empreinte est proposé (annexe 5}. 

4 .2,2.1, Exposer le principe de la technique immunologique présentée en 
annexe 5, 

4. .2. 2, 2. Justifier les différents lavages, 

4 .2. 2. 3. Justifier l'emploi ; 

- d’un sérum de contrôle positif; 

- d’un sérum de contrôle négatif. 
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DOCUMENT-RÉPONSE 

(À rendre avec la copie) 


Annexe % 


Annexe 2 


Schéma de la structure de base 
d'une Immunoglobuline IgG 



Chaque forme orale symbolise une 
chaîne polypeptidique. 

Chaque trait symbolise un pont disulfure. 


Annexe 3 

Expression antigénique des cellules 
de la lignée érythrohlastique 
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► 
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CD 36 4- 

► 



CD 36 
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k 

estérase 



P 

Glytnçihflîine A 



► 
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TB 


P 

Ag ftJi 

< 

—— 

► 


Prû £ : pwo-érytàraWasüe 
£8 ; £jyr&*obteste MEppfiüî 
Ftëf. : ràÉ(tüto£>îe 

SFU £ : Qurst formiiüg unn eryNvoiM 
Cf U E : Colon y fanning unit-eryWimKf 


Composition des réactifs 
du dosage LDH uHBDH 


Réactif 1 

Tampon phosphate pH = 7, S 
iN&ÛH 

Réactif 2 

Pyruvete 

Réactif 3 

«-çétnbutyr^te 

Annexe 4 


Caractéristiques des supports 
d'électrophorèse 



a citai* 
de 

cellulose 

paiy 

aciyramlda 
en préHafioa 
deSOS 

C*IUBO 

standard 

jAgsr) 

É le ctmenrl osmose 

'#• 

0 

+++ 

Contra-courant 

Ü’fivapfrâLiûn 

H »• 

faible 

++ 

Tamisage difieœn 
tiei des protéines 

0 

t++ 

10il.ll* 


Annexe 5 

Détection des anticorps anti-VIH 1 
par immuno-emprelnte 

1. Réhydratation des bandelettes. 

2. Incubation dos échantillons sériques 
de patients et de sérums de contrôle. 

3. Lavage. 

4. Incubation en pré&ence d’enti-IgG 
humains conjugués â la phosphatase 
alcaline. 

5. Lavage. 

6. Incubation en présence de 5-broirio, 
4-chtürû h 3-indolphosphate et de nitro- 
bleu de tétrazolium. 

7. Lavage. 

8. Lecture. 



Copyrights mater i al 
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BIOLOGIE HUMAINE 1995 : 

LES ENZYMES AU LABORATOIRE D’ANALYSES MÉDICALES 


1* Lès enzymes paramètres du diagnostic biologique 

l.l. Infections, è staphylocoques 

1.1.1. Sfapfty/ocoecus aurons fait partie de la flore normale de l'homme. Il 
peut devenir pathogène lors d'une rupture de r équilibre hôte-bactêrie ou 
après pénétration dans l'organisme, par effraction de la barrière cutanée. Il 
s# multiplie localement et sécrète des enzymes qui vont favoriser sa dissé- 
mination. 

L'envahissement local est dû aux hyaluronidases qui détruisent le tissu 
conjonctif, 

La diffusion tissulaire est rendue possible grâce aux lipase, estérase, phos- 
phatase, DNase. Ces enzymes entraînent une nécrose tissulaire, 

La coagulase est responsable de caillots qui protègent les bactéries de la pha- 
gocytose, ce qui entraîne la formation d'une thrombophlébite locale. 

La fibrinolysine dégrade les caillots en microthrombi qui sont disséminés par 
la circulation sanguine dans l'organisme (empois septiques). Cette dissémina- 
tion est responsable de métastases septiques. 

1.1.2, Plusieurs enzymes sont recherchées pour identifier SEaphyfococeus 
âureus ; 

- la catalase permet de préciser la famille du coque â Gram: positif, les Micro- 
coccaceaa sont catalase positifs, La catalase catalyse la transformation du 
peroxyde d'hydrogène en eau et dioxygène. Le test se réalise sur lame en 
déposant des bactéries dans une goutte de peroxyde d’hydrogène feau oxy- 
génée), L'apparition de bulles indique la présence d’une catalase: 

- la coagulase libre, lorsqu'elle est présente, diagnostique l'espèce aureus. 
L'excrétion de la coagulase est favorisée par la culture du germe dans un 
milieu liquide riche tel que bouillon pour staphylocoagulase ou bouillon cœur- 
cervelle, pendant 24 heures. Après culture, r enzyme est recherchée en 
mélangeant, à parts égales, du bouillon et du plasma de lapin. Le mélange 
est incubé à 37 X, Toutes les 30 minutes, le tube est délicatement incliné 
pour déceler fa présence d'un caillot : 

-la présence d'une thermonucléase est caractéristique de l'espèce aureus. 
Cette DNase se recherche dans une culture de la bactérie en bouillon cœur- 
cervelle, Après 24 heures d'incubation . une partie du bouillon est portée au 
bain thenmostaté à 100 X pendant 15 minutes. La DNase de S, aureus est 
thennostable contrairement à d'autres DNases bactériennes. Une goutte du 
milieu refroidi est déposée dans un puits creusé dans une gélose à ('ADN 
additionnée de biou de toluidîne. Le gélose est incubée 2 heures à 37 C C, La 
présence de la DNase se- traduit par un halo rose autour du puits, te reste de 
la gélose demeurant bleu. 
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{D’autres tests sont nécessaires pour poser un diagnostic do genre : type res- 
piratoire, sensibilité à la nrtrofu rantoïne, affinité pour le fibrinogène» mais seu- 
les les enzymes étaient à traiter dans cette question») 

1,1,3. - La jUactamase des staphylocoques est une protéine inductible. e*0* 
cellulaire et d" origine plasmidique. Les souches non productrices ne possè- 
dent pas le plasmide portant l'information permettant la synthèse de cette 
protéine enzymatique. 

- Une p-lactamase hydrolyse le cycle p-iactame des p-lactamines, reridant 
r antibiotique inactif 

De nombreuses enzymes existent» certaines sont actives sur les pénicillines 
(pénicillinases), d'autres sur les céphalosporines (céphalosporinases) elles 
plus actives sont dites à large spectre {pênieillinases â spectre élargi aux 
céphalosporines). 

- Chez Staphylococcws aurews, la p-lactamase peut être suspectée lorsque le 
halo d’inhibition autour du disque de pénicilline G est â bord net et que des 
colonies » squatters » sont observées dans la zone d' Inhibition, La mesure 
du diamètre montre une souche intermédiaire à la pénicilline» Dans ce cas, 
un test à la céphalosporine chromogène, â partir des colonies poussant 
dans l'environnement du disque (enzyme inductible), est nécessaire» Un dis- 
que de papier buvard imbibé d'antibiotique couplé à un chromogène est 
posé sur une lame et réhydraté. Les bactéries prélevées sur l'antibiogramme 
sont déposées sur le disque. L'apparition d’une coloration, due à la libéra- 
tion du chromogène, montre la présence de l'enzyme. 

Un test de Gots peut être pratiqué, mais il nécessite 24 heures d’incubation» El 
consiste à introduire une souche test sensible â la pénicilline dans un milieu 
Mueller H inton en surfusion, puis, après refroidissement, à déposer un disque 
de pénicilline au centre de la boîte. Les souches de staphylocoque â tester sont 
ensemencées en stries radiées» Après 24 heures d'incubation, Ea présence de 
l'enzyme, libérée dans le milieu autour de la strie d# culture de staphylocoque, 
aura permis à la souche sensible de pousser dans l’environnement du disque 
de pénicilline (voir le schéma ci dessous). 


Teste de Cote 
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- StaphyJococcus aureus peut résister eux fï-laciamines par un autre procédé, 
La bactérie a subi une mutation chromosomique entraînant une modification 
de lia protéine enzymatique servant de cible à l'antibiotique. La mutation 
peut soit entraîner la synthèse de ta même protéine, mais à affinité réduite 
pour l'antibiotique, sort diminuer la synthèse de la protéine cible au profit 
d’une autre sans affinité pour l’ antibiotique. Cette mutation rend la bactérie 
résistante à toutes tes Jîdactamines, même à celles qui étaient insensibles 
aux {Uactamases (oxacilline, méthicilline). 

1.2., Pancréatite aiguë 

1.2.1. Lipase et osa mylase pancréatiques. 

- Les cellules pancréatiques exocrines sont responsables de la synthèse de 
ra-amyiase et de la lipase. L'intestin est le lieu d'action de ces deux enzy- 
mes du suc pancréatique. 

- Réaction catalysée par l’a-amylase : 

(i-sjïtyjese 

Amyiose + H 2 Q — — *■ n mal [ose + dextrines 

- Réaction catalysée par la lipase : 

rtpase 

Triglycéride + H^O + dtglycérîde + R'COOH 


tyj&se 

Diglycéride + H 2 0 ■ > monoglycéride + R "GOGH 

- La bile, par les sels biliaires qu'eue contient, a une action émulsionnante 
sur les lipides {formation de m icelle s J. De plus, les sels biliaires permettent 
la fixation de la colipase activatrice sur la lipase. La lipase hydrosoluble 
{ancrée à l'interface eau/lipides des micelles par 3a colipase) hydrolyse les 
triglycérides. 

- La cytolyse du pancréas exocrine entraîne la libération des enzymes dans, le 
milieu interstitiel. Ces enzymes passent ensuite dans la lymphe puis dans le 
sang ou leurs concentrations vont augmenter. 

1.2.2. Détermination de l' a-amylasémie, 

1-2 .2-1- Les formes multiples d'enzymes catalysent la même réaction. Les 
différences sont structurales et dues à un codage génétique différent ou â 
des modifications post-traductionn elles. 

Les iso-enzymes sont un cas particulier de formes multiples d'enzymes. 
Elles sont formées de r association de monomères codés par des gènes dif- 
férents, donc de structure primaire différente. 

1,2. 2. 2. La filtration glomérulaire dépend de la taille de la molécule. 
L'ct-amylase passe le flit/e glomérulaire et elfe n'est pas réabsorbée 
puisqu'elle est retrouvée dans l'urine définitive. 

Puisque l’ot-amylase passe avec une taille supérieure à celle de la lipase, 
l’hypothèse la plus vraisemblable est que cette dernière est aussi filtrée au 
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niveau des gloméfules, mais qu'elle est fortement réabsorbie au niveau 
des tubuies rénaux. 

1. 2,2-3, L'intérêt de la méthode immunologique est un dosage spécifique 
de r isoenzyme P* 

1-2-3. Détermination de la lipasémie. 

La lipoprotéine lipase est accrochée à la paroi des vaisseaux sanguins (endo- 
thélium capillaire) (muscles squelettiques, tissu adipeux). Elle hydrolyse les tri- 
glycérides contenus dans les chyiomicrons et dans les VLDL. 

1.2,4. Résultats, 

Le temps d'apparition du pic d'activité maximale est presque le même pour 
les différentes enzymes (45-47 heures). 

Le temps de retour au taux de base est plus long pour la lipase (137 >113 heu- 
res). 

L'augmentation relative de l'activité est semblable pour I 1 a-amylase P et pour 
1“ «amylase totale. 

L'augmentation relative de l'activité est plus importante pour la lipase totale 
que pour roc-amylase totale. 

L'augmentation relative de ['activité est encore plus importante (15 x) pour la 
lipase P que pour P'ot-amyiase P. Donc le dosage est beaucoup plus sensible 
pour la lipase P et a un plus grand pouvoir diagnostique, 

1,3, Déficit immunitaire : étude du système du complément 

- Le système du complément est un ensemble complexe d'une vingtaine de protéi- 
nes circulant dans le sérum à S 'état inactif et en dehors de toute immunisation. Il 
est impliqué dans les réactions de défense spécifique et non spécifique de l’orga- 
nisme. 

Ce système fonctionne par une série de réactions d’activation on cascade, les 
protéines inactives étant transformées en complexes dotés d’une activité enzyma- 
tique, Il faut noter que l'activation se produit sur des supports (membrane cellu- 
laire, fragment Fc des immunoglobulines), les fractions activées du complément 
étant sensibles aux inhibiteurs, en phase soluble, 

- Un déficit Immunitaire par anomalie du complément peut être mis en évidence par 
une exploration de l'activité fonctionnelle du complément (détermination de la 
CH^) ou par une étude quantitative des fractions du complément (dosage par 
réaction d’ i immunoprécipitation)* 

La CH est la quantité de sérum nécessaire pour lyser, dans des conditions défi- 
nies, 50 % des globules rouges de mouton recouverts d 'anticorps ; elle explore 
l’activité hémolytique de la vole classique d'activation du complément. 

la technique de Mancini ou immunodiffusion radiale est utilisée pour doser certai- 
nes fractions du complément, par exemple la fraction C4. Des anticorps anti-C4 
sont incorporés â un gel coulé en boîte. Le sérum à tester est introduit dans un 
puits creusé dans le gel. Après incubation, on obtient un cercle de précipitation, 
autour du puits, dont le carré du diamètre est proportionnel à la concentration en 
fraction C4 du sérum. 
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2. Leâ enzymes, outils technologiques 

2.1. Dosage enzymatique d’un substrat : fe cholestérol 

2.1.1. Le facteur limitant sera ie substrat lui-même pour la première réaction. 
Et pour la second# réaction, ce sera H 2 0 2 résultant directement de l'oxydation 
du cholestérol. 

Les constituants du chromogène doivent être en concentration suffisante pour 
ne pas être limitants dans la réaction catalysée par la peixutydase. 

Le dosage est effectué dans un temps relativement court, ce qui justifie que 
les concentrations d'activité catalytique soient importantes. 

2.1.2, La peroxyde se. 

2. 1.2.1. - Le paramètre d'une cinétique michaélienne qui permet d "esti- 
mer l'affinité est la constante de Michaelis (K H ). 

Pour déterminer cette constante, il faut mesurer Vi pour différentes eoncentra- 

l 

lions en substrat, puis tracer la courbe de uneweaver-Ëurh ; — = f 

Vi 

* 1 
L’abcisse â l'origine est alors • — . 

- Le résultat serait modifié par défaut car H a Oj est en partie rédoit par 
l'acide ascorbique. 

2.1. 2.2. Réaction catalysée. 

cata^se 

H 2 0 7 > H,0 + 1/2 O,. 

Le résultat serait modifié par défaut car tin# parti# de formée par la 
réaction principale sert de substrat à la catalase, 

2.2. Dosage d’un médicament 

2.2.1, L'antithrombine III se combine à l'héparine (['antithrombine III est le 
cofacteur de l'héparine). Le complexe AT in-héparine inhibe le facteur Xa, 
L'activité résiduelle Xà est mesurée en dosant le produit d’hydrolyse du chro- 
mogène, Cette réaction d'hydrolyse est arrêtée après un temps d'incubation 
précis par addition d'acide acétique. 

L'enzyme est le facteur Xa, 

L'inhibiteur est le complexe AT 111— héparine. 

Le substrat est fe chromogène. 

2.2.2, Pendant ie temps tl, le plasma dilué est amené à 37 P C. 

Pendant te temps 12, te complexe AT lll-hëparine se combine avec te facteur Xa 
et l'inhibe. 

Le temps t3 est la durée de la réaction enzymatique. 

Le temps tt, pré incubât ion à 37 T r est approximatif. 
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Le temps t2 doit être rigoureusement respecté pour la standardisation de ta 
méthode (temps d'inhibition). 

Le temps tS doit lui aussi être respecté puisque c'est la durée dé la réaction 
enzymatique. 

2.2.3. Pour réaliser le témoin,, il r>e faut pas que la réaction colorée se déve- 
loppé, on met donc l'acide acétique (réactif d'arrêt) en premier, 

2.2.4. L'héparine est un anticoagulant à effet immédiat, elle est donc utili- 
sée en premier en cas de thrombose ou en cas de risque de thrombose. Les 
antivita mines K (AVK) prennent ensuite le relais de l'héparine. 

Avant toute héparinothérapie il faut faire un bilan de l’hémostase avec obliga- 
toirement : 

- une numération de plaquettes (l'héparine peut induire une thrombopénie); 

- un dosage de l'AT III {c F e$l le complexe AT I H-héparine qui est r inhibiteur). 

Au cours du traitement, il faut : 

- effectuer des numérations de plaquettes pour déceler une éventuelle throm- 
bopénie ; 

- évaluer l’activité anticoagulante de l'héparine circulante pour vérifier si l'on 
se trouve bien dans la zone thérapeutique, Une dose insuffisante d' héparine 
est inefficace et un surdosage entraîne des risques d'hémorragie. Pour l'hépa- 
rine standard,, on détermine le TC A et I" héparinémie par mesure de l'activité 
anti-Jla ou anti-Xa du plasma,. Pour les hépartnes à bas poids moléculaire, le 
TC A peu modifié est sans intérêt, l' héparinémie est déterminée par mesure 
de l’activité antbXa. 

2.3. Le sérodiagnostic immuno-enzymatique de la toxoplasmose 

2.3.1. La présence d'anticorps antitoxoplasmiques de classe IgM permet de 
diagnostiquer une infection récente, 

2.3.2. Dans le conjugué anticorps-enzyme, l’anticorps est le support de la 
spécificité de la réaction, l’enzyme étant responsable de la sensibilité de la 
réaction puisqu'il est le révélateur de la formation de l'immurvcomplexe et 
l'amplificateur de la réaction, 

2.3.3. Les différentes étapes de la réaction ELI SA de type immunocapture 
sont les suivantes ; 

- fixation des anticorps de classe IgM du sérum à analyser sur les anticorps 
anti-chaînes p [fixés sur un support); 

- lavages pour éliminer ce qui n'est pas fixé de façon spécifique; 

- addition d'antigènes toxoplasmiques (ici P30) qui vont se fixer sur les IgM 
andtoxoplasmiques * piégées * par les anti-p ; 

- lavages pour éliminer ce qui n’est pas fixé de façon spécifique; 

- addition du conjugué anticorps (arrttPSOj-enzyme (phosphatase alcaline) qui 
va se fixer sur l'antigène toxoplasmique; 

- lavages pour éliminer l'excès de conjugué ; 

- addition du substrat de l'enzyme (PNPPj ; 
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- blocage de la réaction enzymatique par addition fie soude: 

- évaluation de P intensité de la coloration qui est fonction de la concentration 
en IgM antitoïoplasmiqoes du sérum. 
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1. Un mécanisme physiologique intracellulaire : 
la contraction musculaire 

1,1, l'arrivée de l’influx nerveux au niveau de la cellule musculaire entraîne une libéra- 
tion du calcium contenu dans les citernes du réticulum sarooplasmique dans le sarco- 
plasme. Ce calcium permet la fixation de l'ÀTP à la myosine (grâce à des protéines 
régulatrices}, La myosine possède une activité ATPasîque, ce qui permet l'hydrolyse de 
l'ATP et entraîne la fixation de la myosine à l actine. Le changement de conformation 
de la myosine permet la libération de l'ADP et le déplacement du filament d’actîne par 
glissement. 
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1/2, La toxine botulique 

1.2.1, En bactériologie r « toxine « désigne des macromotêcules, synthétisées 
par les bactéries, à très fort pouvoir toxique. Une toxine est capable, à des 
doses très faibles, de tuer un organisme vivant (homme, animal, végétal) ou 
d'induire des perturbations graves au niveau d r un organe, d'un tissu ou d'une 
cellule. 

On peut classer les toxines d'après : 

- leur nature chimique (.protéique, lipo polysaccharidique); 

- leur localisation dans la bactérie (intracytoplasmique, espace périptasmique, 
partie intégrante de la paroi, extracellulairej ; 

- leur tropisme (entérotoxine, neurotoxine, etc.). 

Les toxines protéiques sont soit excrétées par la cellule pendant la phase de 
croissance, soit gardées dans le cytoplasme et libérées lors de lu lyse de la 
bactérie. Elles ont un fort pouvoir immunogène, elles entraînent la synthèse 
d'anticorps neutralisant l'activité toxique, elles sont transformables en ana- 
toxines non toxiques mais ayant gardé leur pouvoir immunogène. Elles peu- 
vent donc être à l'origine de vaccins. Elles sont thermolabiles. Elles sont très 
toxiques et agissent de manière spécifique en se fixant sur une cible précise. 

Les toxines lipopolysaccharidiques font partie intégrante de la membrane 
externe des bactéries à Gram négatif. Elles ne sont donc libérées qu'au 
moment de la lyse des bactéries. Leur pouvoir immunogène est peu important 
et les anticorps formés ne sont pas neutralisants, elles ne peuvent être trans- 
formées an anatoxine. Elles sont thermostables. Leur pouvoir toxique est 
moins grand que celui des toxines protéiques, il est le même pour toutes les 
bactéries à Gram négatif. L'action toxique n'est pas spécifique et s'effectue 
sur différents organes et cellules, 

La toxine botulique est une toxine protéique sécrétée par Clostridium Potoii- 
nu iT? pendant la phase de croissance et libérée dans le milieu lors de la phase 
de lyse, 

1.2.2. La toxine botulique est une protéine très active (1 mg de toxine A 
représente 31 x 10 e QMM souris}. Elle agit surtout sur le système nerveux 
périphérique, sur les terminaisons nerveuses des fibres nerveuses préganglion- 
naires parasympathiques, sympathiques et du système nerveux autonome, 
mois aussi sur les fibres nerveuses parasympathiques et les motoneurones 
des muscles striés. La toxine inhibe la libération de l'acétylcholine en empê- 
chant l'activation du mécanisme de libération par les ions calcium lors de 
l'arrivée du potentiel d'action sur l'axone. 


1.3 


1-3-1, Le culot de centrifugation du broyât d'aliment est chauffé pour éliminer 
les formes végétatives. Clostridium botuilnum est une bactérie sporulée, la 
spore est thermorésistante et sera donc sélectionnée par ce chauffage. 

Les éléments structuraux responsables de la thermorésistance sont la forte 
déshydratation, la présence dans le cortex du dipicolinatê de calcium et les 
enveloppes protectrices. 
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13.2. Le culot sera mis en culture en atmosphère anaérobie car les Çîostri- 
dium sont des bactéries anaérobies strictes. Ces bactéries sont hypersensibles 
à l' oxygène, elles ne possèdent pas (sauf de rares exceptions) d’enzymes du 
système respiratoire (cytochromes, cataiase, peroxyde se). La présence d'oxy- 
gène est responsable de l'apparition de composés toxiques oxydant les pro- 
téines, ce qui entraîne la mort de la bactérie. Ces bactéries tirent leur énergie 
de la fermentation. 

1.3.3. La DMM est la dose minimale mortelle, Elle correspond à la plus 
petite quantité de toxine capable de tuer tous les animaux d'un lot, dans un 
temps déterminé, tes animaux appartenant tous à la même espèce, ayant le 
même âge et pesant le même poids. Le choix de l’animal et le temps de 
détermination dépendent de la toxine étudiée. 

1.3.4. La réaction utilisée pour rechercher la toxine botulique est une réac- 
tion de neutralisation de l'activité toxique de la substance contenue dans ('ali- 
ment â analyser. 

Le prélèvement contenant la toxine à rechercher et à identifier est mis en pré- 
sence d 'anticorps de spécificité connue, puis inoculé à ranimai. 

Si la toxine correspond à l'anticorps, la formation de i'immun-complexe qui en 
résulte neutralise l'activité de la toxine et l'anime I survit. Si la toxine ne corres- 
pond pas à l’anticorps, son activité est conservée et l’animai meurt, 

1.3.5. La détermination de la dose minimale mortelle (DMM) permet d'ajus- 
ter les quantités respectives d'antigène (toxine) et d'anticorps. En effet, en 
cas d'excès d'antigène, il persistera une fraction de toxine non neutralisée 
qui sera à ('origine de la mort do l'animal et, donc, d'une mauvaise interpré- 
tation du résultat de fa réaction, 

1.3, G. Dans l’immun-complexe, antigène et anticorps sont liés par des liaisons 
faibles : liaisons hydrogène, liaisons hydrophobes, liaisons ioniques (ou forces 
électrostatiques), forces de Van der Waals, 

Ces liaisons, se créent entre l'épitope de l'antigène et le paratope (ou site anti- 
corps) de l'anticorps. 
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2. Protéines extracellulaires et diagnostic : 
érythropoïétine et enzymes plasmatiques 

2.1, L'érythropoïétine 

2.1.1. Action de l' érythropoïétine. 

2.11.1. L'érythropoïétine est sécrétée par des cellules rénales situées au 
niveau de l'appareil juxta-glomérulaire. 

Sa production est contrôlée par l’oxygénation tissulaire, une hypoxie stimu- 
lant sa synthèse. 

2, 1.1.2. Une hormone est une substance : 

- synthétisée puis sécrétée dans le courant sanguin par des cellules endo- 
crines ; 

- transportée à distance du lieu de sécrétion par voie sanguine ; 

- pénétrant dans les tissus; 

-induisant, après liaison avec un récepteur protéique spécifique présent 
chez les cellules ci blés , une réponse cellulaire spécifique du type modifi- 
cation de l'expression de certains gènes et/ou modification des perfor- 
mances catalytiques d'enzymes. 

L'érythropoïétine sécrétée par des celluies juxta-gioméruloires, transportée 
par voie sanguine, agit au niveau de la moelle osseuse rouge en stimulant 
lérythropoîèse, c'est donc une hormone, 

2. 1.1. 3- La lignée érythroblastique comprend â partir de la cellule souche : 

- proérythroblaste ; 

- érythrofblasîe basophile ; 

- érythroblaste polychromatophile: 

- érythroblaste acîdophile * 

- réticulocyte ; 

- hématie . 

L’érythropoïétine agit en stimulant : 

- la différenciation des cellules souches en proérythroblastes ; 

- la synthèse de 6’ hémoglobine ; 

- le passage des réticulocytes de la moelle vers le sang. 

2-1-2. Dopage par administration d'érythropoïétine. 

2 .1.2.1. La production d'hématies étant stimulée par l'érythropoïétine, on 
trouvé au niveau do l'hémogramme un nombre d’hématies, un hématocrite 
et un taux d’hémoglobine supérieurs à la normale. Les indices érythrocytai- 
res (VGM, TGM, COM H) restent normaux. 

En l’absence de tout renseignement sur le patient, le diagnostic est orienté 
vers une polyglobulie, ce qui nécessite une mesure de volémie. 

Il s'agit d’un dopage car la polyglobulie, provoquée par injection d’ érythro- 
poïétine qui entraîne une augmentation du pouvoir oxyphorlque du sang, ne 
répond pas à une hypoxie. 
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2. 1.2.2, Pour obtenir le môme effet sans administration de substance chi- 
mique, il faut provoquer une hypoxie : il suffit pour cela de suivre un entraî- 
nement en altitude ( Mexico par exemple située à 2 260 m d'altitude), En 
redescendant à une altitude proche du niveau de la mer, te pouvoir oxyphori- 
que du sang étant supérieur à la normale, les performances sportives peu- 
vent être améliorées mais ceci n'est que passager. 

2. 1.2. 3. Il s'agit d une méthode immuno-enzymologique de type sandwich. 

Les anticorps monoclonaux anti-EPO sont fixés sur le tube. L'échantillon est 
ajouté, L'EPO se fixe sur l'anticorps. Après lavage, on ajoute le conjugué 
constitué d'un autre anticorps monoclonal conjugué à la peroxydaae. Le 
conjugué se fixe sur l'EPOJf suffit alors de révéler en ajoutant les substrats 
de la peroxydase. 
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Il y a dopage si le taux d'EPO est supérieur â 15,2. 

2,2, Les enzymes plasmatiques en biologie clinique 

2.2.1. Les onzymes plasmatiques sont d'origine tissulaire. 

2.2.2, Leur activité est augmentée lors d'une cytolyse ou d'une augmenta- 
tion de perméabilité cellulaire, ce qui rend leur identification et leur dosage 
intéressants. 

Le dosage permet ; 

- de préciser l'organe lésé ; 

- d’aider au diagnostic ; 

- de suivre i 'évolution d'une maladie ; 

- cf identifier une maladie génétique avec déficit enzymatique. 

Aucune enzyme n’est totalement spécifique d’un organe. IV est donc néces- 
saire d’étudier plusieurs enzymes caractéristiques de l'organe. 
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2.2.3. La CK-MB apparaît rapidement après une atteinte du myocarde. Elle 
permet de confirmer le diagnostic de l'infarctus. 

La LDH a son activité augmentée plus tardivement. Elle permet de suivre révo- 
lution de la pathologie. 

Il faut noter que la myoglobine peut être dosée rapidement puisqu'elle augr 
mente très rapidement après (Infarctus, 

2.2.4. Séparation des iso-enzymes de la LDH par chromatographie d' affinité 
sur S’-AMF-sépharose 

2 .2.4.1, Équation de réaction, 

iacrafg 

Lactate +■ N AD"* — ^ pyruvate + NADH + H 1 

La lactate dëshycfrogénase permet de réoxyder le NAOH f H + en NAD% autori- 
sant ainsi le fonctionnement de la gfycolyse pour fabriquer de l’ATP en anaé- 
robiose. 

Elle permet aussi Se recyclage des métabolites en glucose (cycle de Cori). 

2 .2.4.2, Seule l’ isoenzyme LDH1 est spécifique du cœur, d'où S 'intérêt de 
doser les Iso-enzymes. Le dosage de la LDH totale (somme des activités 
des isoenzymes LDH) ne permettrait pas de confirmer la pathologie. 

2. 2.4 .3, La LDH reconnaît le NADH par sa partie 5 -AMP; le 5 s -ÀMP’Sépha’ 
rose comporte cotte partie, ce qui permet la fixation de la LDH. 

Il y a compétition entre le NADH et le 5' -AM P pour ta fixation des LDH, d'où 
élution de ces dernières, Les affinités des différentes isoenzymes étant dif- 
férentes* l'élution est graduelle. 


3. Protéines membranaires et virulence des micro-organismes 


3-1.1. Les Candida albicans sont des levures opportunistes. Les candidoses 
sont variées : 

- lésions cutanées suintantes des plis (intertrigo); 

- atteinte dé la base de l’ongle (onyxis); 

-vaginites, urétrites; 

- candidose buccale (muguet); 

- candidoses digestives, tous les étages du tube digestif peuvent être atteints 
mais le plus souvent il s'agit de l'œsophage, de l'estomac, du rectum et de 
l'anus; 

- pneumopathie sur terrain déficient; 

- septicémies, endocardites, méningites. 

Des levures sont parfois retrouvées dans tes urines, mais C. frepîcaflEs semble 
le plus souvent responsable des infections urinaires. 

3.1,2. L'observation microscopique directe du prélèvement (prélèvement vagi- 
nal, lavage broncho-atvéolaire, LCR) montre des levures bourgeonnantes. Dans 
certains cas, Itexamen direct n'est pas possible. 
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Les prélèvements sont ensemencés sur milieu Sabouraud simple ou addition- 
nés de chloramphénicol s'il existe une flore associée (prélèvement vaginal). 
Un milieu sélectif peut être utilisé permettant r identification de C. olbicans 
comme a Ib ica ns ID, Ce milieu contient un substrat chromogène mettant en 
évidence une hexosaminidase caractéristique de cette levure. 

Les milieux sont incubés à 30 °C ou 37 °C selon l'origine du prélèvement, pen- 
dant 24 à 48 heures, 

A partir des colonies obtenues on effectue un test de blastèse : C. afbicarrs 
forme des tubes germinatifs en 3 heures, 

Ën cas de résultat négatif, aa formation de chlamydospones, la résistance à 
l'actidione, Sont recherchés et un auxanogramme est effectué. 

3.2. Virus Epstein Barr (EBV) et lymphocytes 6 

3.2.1, La moelle osseuse est te lieu de formation et de maturation des lym- 
phocytes B, 

3.2.2, Les lymphocytes B matures ont différents marqueurs, parmi lesquels ; 

- Ses immunoglobulines de membrane (mlg); 

- les marqueurs CD19, CD20. CD22* 

3.2.3, Activation et immortalisation du virus d' Epstein- Barr. 

3 .2 .3.1, La réaction i htm unitaire des lymphocytes B vis-à-vis d'un antigène 
thymodépendant met en jeu de nombreuses interactions cellulaires et fait 
intervenir divers médiateurs chimiques . 

Interaction CPA - LT CD4+, interleukine 1 ; la cellule présentant l'antigène 
ou CPA (macrophage, par exemple) présente l'antigène au lymphocyte T 
CD4+, Le contact, d'une part, entre l'antigène HLA de classe II de la CPA et 
le CD4du lymphocyte et, d'autre part, entre l' antigène présenté par la CPA 
et le récepteur spécifique à l'antigène du lymphocyte T (TCR) induit l'activa* 
tion du lymphocyte T CD4+. L'interleukine 1 produite par le macrophage firo 
voque également l'activation du lymphocyte T CD4+. 

Interaction LT CD4+ - LB, interleukine 2 : le lymphocyte T CD4+ activé Syn- 
thétise et sécrète I 1 interleukine 2 (312) qui, en dehors d’un effet autocrine 
sur ces mêmes lymphocytes T CD4+, induit la prolifération et la différencia* 
tion des lymphocytes B. 

Parallèlement, tes lymphocytes B ont reconnu spécifiquement l'antigène, 
par l’ intermédiaire des immunoglobulines membranaires qu'ils possè- 
dent. 

Devenir des lymphocytes B : tes lymphocytes B activés (par l'antigène et 
r interleukine 2) prolifèrent et se différencient, en lymphocytes B mémoire et 
en plasmocytes producteurs d'anticorps spécifiques de l'antigène induc- 
teur, 

3 .2. 3. 2, Le virus d' Epstein Barr induit une activation polyclonale des lym- 
phocytes B, En effet, les lymphocytes B ayant un récepteur pour ce virus, la 
molécule CD21, la fixation de l'EBV sur son récepteur induit une activation 
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et une prolifération de plusieurs clones de lymphocytes 6, Ces clones ne 
sont pas issus d'une activation par un antigène spécifique. 


BIOLOGIE HUMAINE 1997 : À PROPOS DES STREPTOCOQUES 


1. Étude systématique et structurale des Strepfocoecaceae 

1.1. Les Streptccoccaceae sont des cocct à Gram positif, d'aspect et de mode de 
groupement variables selon lies genres et les sérotypes : sphériques ou ovoïdes r 
groupés par deux ou en chaîne plus ou moins longue. Ils cultivent en aérobiose, 
mais Ils sont anaérobies aénûtoiérants et donnent donc une meilleure culture en 
anaérobiose. Ils n’ont pas de catalase, sont oxydase négatifs et fermentent -les glu* 
cides. 

1.2. Les principaux genres de fa famille des Strepfococcaceae sont : Streptncoccus, 
Leucorrasloe,, jAemeoccus et Enterococcus. 

1.3. Le polyoside C constitue 3e déterminant antigènique des streptocoques grou- 
pa Oies. 

1.3.1. Le polyoside G entre dans la composition de la paroi des streptoco- 
ques groupableSp à la surface du peptidoglycane, en association avec des 
protéines qui correspondent à des antigènes de types, 

1-3.2. Le polyoside C du streptocoque À est une substance de poids molé- 
culaire élevé, présentant des structures répétitives. Pour ces raisons, il s’agît 
d'un antigène thymo-indépendant, qui sera reconnu par les lymphocytes B. Le 
mécanisme de reconnaissance implique les épitopes du polyoside C et les 
paratopes des immunoglobulines de surface qui constituent le récepteur â 
l’antigène des lymphocytes B. 

Schématiquement _■ 



Polyoside C 
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1.3.3. Structure chimique linéaire du l- mannose et du l-rhamnose. 


ÇHtO CHO 


CHO 


CHsOH 

D-mannose 


CH 2 OH Ch+j 

L-mannose S^désoxy-L" mannose 


1-4. Acide hyaluronique : Nacétyi-D-glucosamirie (1-1,4 D acide gluc uronique J3-l,3 
N-acétyl-D-gfucosâmrne p-1,4 D-acIde glucuronique, 


COOH 



o 


2. Métabolisme des Streptococcacaae 

2.1. Le milieu CTA est conditionné en tube- il s'agit d'un milieu faiblement gélose 
{gélose molle), qu h >il faudra liquéfier à 100 C C F puis laisser refroidir vers 50 T pour y 
ajouter une solution de glucose stérile de manière è obtenir une concentration finale 
de 1 %. Le milieu sera, aussitôt après homogénéisation, placé dans de l'eau froide 
pour le solidifier. L'ensemencement s'effectue par piqûre centrale. 

Après 24 heures d'incubation, le streptocoque aura dégradé le glucose par fermen- 
tation homolactique, ce qui produit de l'acide lactique sens production de gar. Le 
milieu possède un indicateur de pH, le rouge de phénol., il passera donc du rouge au 
jaune. 


Copyrighted m 
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2.2, On donne les potentiels standard d’oxydoréduction des deux couples suivants : 

N AD*/ NADH EJ = -0>32V 

pyruvaie / lactate Eô = - 0 , 19 V 

NADH + H 4 «— > NAD 4 + 2 H 1 + 2 AEq = - 0,32 V 

CH 3 CHOCOOH + * CH^-CO-COOH + 2 H 4 + 2 e~ A£Q = ~O f i9V 

Le transfert d'électrons s'effectue dans le sens des potentiels croissants, par con- 
séquent le NADH est donneur d’électrons et le pyruvate accepteur. 

Variation tf'enthalpie libre standard de 9a réaction ; 

AG,; = - n F AE^- - 2,96 500 . [- 0,19 - (- 0,32)] = - 25 090 j.mol 1 
~ - 25 KJ.rnpl -L 

L'équilibre de la réaction est en faveur du lactate 1 la réaction est pratiquement 
totale dans le sens pyruvate — — — * lactate. 

L'équation s'écrira donc : 

pyruvate + NADH + H 4 * lactate + N AD 4 

L'enzyme catalysant la réaction est la lactate déshydrogénase. 

2.3, Bilan de la glycoiyse 

- glucose > 2 pyruvate 

- synthèse de 2 ATP 

- production de 2 NADH 

Le NADH est réoxydé tors de la transformât ion de l’ acide pyruvique en acide lacti- 
que. 

Le bilan de la fermentation homolactlque devient ; 

glucose + 2 ATP + 2 Pi * 2 iactaîes F 2 ATP + 2 H 2 0 

2.4, La pyruvate kinase 

2.4.1, Étude structurale dé la pyruvate kinase, 

La filtration Sur gel ou tamisage moléculaire permet la séparation des molécu- 
les en fonction de leur masse molaire. 

Le séphadex est un gel de dextrane (polymère de glucose réticulé}. U se pré- 
sente sous forme de bliles poreuses. La taille des pores conditionne le frac- 
tionnement : 

- les molécules de taille supérieure aux pores sont totalement exclues et se 
répartissent dans le volume extérieur aux billes. Elles sortent les premières; 

- les molécules de taille intermédiaire vont pénétrer dans les billes en fonc- 
tion de leur taille et vont donc être éluées dans Tordre décroissant de leurs 
masses molaires: 

- les molécules de- faille inférieure aux pores des billes pénètrent librement 
dans toute la colonne, elles sortent les dernières. 



iterial 
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le sodium dodécyl sulfate (détergent anionique} rompt toutes (es liaisons de 
type faible (dissociation des sous-unités) et. charge toutes les sous-unités 
négativement (* même densité de charges ♦) 

Le 2-rïiercapto4thanol réduit les ponts disulfures., 

La pyruvate kinase est vraisemblablement constituée de 4 sous-unités (identi- 
ques ou non) ou de 4 chaînes reliées par des ponts disulfures. Il peut être 
encore envisagé la combinaison des deux hypothèses précédentes. 

2.4.2, Étude cinétique. 

- La courbe Vi - f(P£P] a une allure sigmoïde qui correspond à un comporte- 
ment aHostéfique. La pyruvate kinase est une enzyme allostérique vis-à-vis 
du PEP, 

- La courbe Vi = f[ATP] a aussi une allure sigmoïde mais décroissante, ce qui 
signifie que l’ATR est un inhibiteur allostérique de la pyruvate kinase, 

- La régulation fine du métabolisme est l’intérêt principal de ce phénomène. 
Pour de faibles concentrations en ATP, I enzyme sera inhibée très progressi- 
vement alors que,, pour des concentrations plus élevées, INnhibition sera 
massive. 


3, Angines streptocoeciques et complications 


3,1 


3.1.1. Pour que la bactérie exerce son pouvoir pathogène, il faut qu’elle 
puisse se fixer au tissu concerné, qu'elle sécrète des substances agressives 
pour les cellules de ce tissu et qu’elle retarde la phagocytose. 

Parmi les éléments responsables de l'adhérence au tissu, on peut citer : les 
fj'mbjw, la protéine M et les acides lipotéichoïques de la paroi des streptoco- 
ques du groupe A, des polymères tels que les dextranes ou Ses lévanes des 
streptocoques de la bouche qui leur permettent d’adhérer au tissu cardiaque. 

Parmi les enzymes sécrétées par le streptocoque du groupe A, on peut, citer ; 
la strepîolysine à activité cytolytique, une hyaluronidase qui détruit le tissu 
conjonctif, une désoxyribonudéase. 

La capsule, de taille et de composition variables selon les groupes, permet, de 
retarder la phagocytose, 

3.1.2. La gélose Columbia enrichie par 5 % de sang de mouton peut être ren- 
due inhibitrice par reddition d'acide nalidixîque et de colistine ou d’azide de 
sodium. L’incubation en anaérobiose permet d'obtenir une bonne hémolyse, ce 
caractère étant indispensable à l’orientation d'identification des streptocoques. 
Les colonies de streptocoque A sont petites (0,5 mm de diamètre), transluci- 
des et entourées d’un halo tf hémolyse complète (|ï). Celles des streptocoques 
de la flore commensale oropharyngée sont petites, blanchâtres, incrustées 
dans la gélose et entourées d'un halo d’hémolyse incomplète verdissante (ü). 

3.1.3. Les colonies fi-hémolytiques peuvent correspondre à des streptoco- 
ques A. Pour poursuivre l'identification, un groupage des bactéries de ces 
colonies est donc nécessaire. 
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Il existe plusieurs techniques commercialisées, Deux se distinguent, celles qui 
utilisent une extraction du polyoside C et qui sont donc fondées sur une réac- 
tion de précipitation en présence de l’anticorps correspondant, et celles qui 
utilisent le streptocoque entier et qui donnent une agglutination en présence 
de l’anticorps correspondant. 

L'extraction du polyoside C peut s'effectuer par du chlorure d'hydrogène 
(Lancefieid) ou par lutilisation d'enzymes associées au lyzozyme, La précipi- 
tation s'effectue par une technique en tube capillaire ou par immuno- 
électrophorèse. Certaines techniques mettent en présence l'extrait pariétal et 
tes anticorps fixés sur des particules (bactéries, latexh ce qui donne une 
agglutination. 

Les techniques d’agglutination sont beaucoup plus souvent utilisées. 

Lorsque la bactérie est utilisée en entier, il suffit de la mettre en présence de 
l'anticorps pour obtenir une agglutination, mais la réaction est plus visible si 
l’anticorps est fixé sur une particule. Ces techniques utilisant les bactéries 
entières sont moins spécifiques lorsqu'on les effectue directement sur les 
colonies, il vaut mieux les pratiquer sur une culture en milieu liquide glucosé 
tamponné. L'agglutination est réalisée sur lame. 

3,2, Principe du titrage des A$LO 

- La streptolysine, qui a une activité hémolytique sur les hématies de différentes 
espèces {le lapin et l'homme par exemple), induit la synthèse d'anticorps (anti- 
streptolysines) capables de neutraliser cette activité, 

SeftérrraÉlquemenf : 


Premier temps : neutralisation éventuelle 
de la streptolysine par tes anticorps 


Sérum à anaiyser 


A&genc& tranflicesfps 


Présence d'anioorps 



+ 

Streptolysine ( antigène) 





vb 



Slnsptdysirüe neulratyséa 


TIC 


trial 


Stfapioiysafï® non noulia lysée 



Biologie humaine - Corrigés 


Second temps ; révélation par ajout des globules muges 

+ 

G total/» r&uÿm 


l I 

□G i=»— • 

Globules rouges hémcdyste Globules rouges mn hértmlyséi 


Le litre du sérum correspond à la plus grande dilution ne donnant pas d'hémolyse. 

- Résultat : ici, ta réaction est positive puisque le titre est supérieur à 200 Uf/mL. 

33. Une bactérie lysogène est une bactérie infectée par un bactériophage tem- 
péré, elle en a intégré le génome. C’est ce génome qui porte l'information de syn- 
thèse de la toxine érythrogène. Le streptocoque A qui héberge le phage produira la 
toxine et sera responsable de la scarlatine. Le streptocoque A qui n'en héberge pas 
ne produira pas de toxine et sera responsable d'une simple angine, 

3.4. Glomérulonéphrite aiguë 

3.4.1. - Clairance de la créatinine : 

p U x V 

U = concentration urinaire de la créatinine 
P - concentration plasmatique de la créatinine 
V = débit urinaire 

La clairance de la créatinine révéle le pouvoir d'épuration du plasma par Je rein 
vis# vis de la créatinine. Elle est indépendante de la diurèse et mesure direc- 
tement la filtration glomérulaire, puisqu'elle n'est ni réabsorbée, ni sécrétée. 

Ce paramètre permet de détecter une insuffisance rénale. 

Lors d'une glomérulonéphrite aigue, la protéinurie va augmenter puisque le 
glomérule ne va plus jouer son rôle de filtre. 

La créatininémie va baisser pour les mêmes raisons et la créati ri mûrie va aug- 
menter. 

3.4.2, Le compte d’Addis est une mesure du nombre de leucocytes qui pas- 
sent dans l'urine par minute. La leucocyturie correspond à ce passage de leu- 
cocytes dans l'urine alors qu'ils en sont normalement absents. 

Les 8 bandes de la cellule de Nageotte représentent un volume de 10 mm 3 
(50 mm 3 : 5 car 8 bandes = 1/5 du volume total). Le nombre de cellules est 
donc de 180 pour 10 mm 3 donc 18/ mm 3 
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En 3 heures le volume d'urine est de 300 cm- 3 , Le nombre de cellules dans 
300 cm 3 est de 5,4 x 10 Ê , 

Donc le débit par minute est de 3 x iO 1 ’ leucocytes, min -1 (5,4 x 1Û 6 /1S0 minu- 
tes}. 

3-4,3. Antistreptodomases. 

les antigènes qui correspondent aux antistreptodomases sont tes streptodon 
nases, Ces enzymes ont la propriété d'hydrolyser l'ADN, 


4. Endocardites infectieuses 

4.1. One thrombopénie, un temps de Quick et un TC A très allongés orientent vers 
un syndrome de consommation dû à une coagulation intravasculaire disséminée 
(CIVD), La coagulation consomme plaquettes, fibrinogène et d’autres facteurs de la 
coagulation. C'est le déficit important en fibrinogène qui entraîne un allongement du 
temps de Quick et du TCA. 

Un patient atteint par ce syndrome ne peut, dans l'immédiat, subir une intervention 
chirurgicale en raison des risques d’ hémorragie, 

4.2. La colonisation bactérienne des amas fibrinoplaquettaires a lieu lors d’épiso- 
des bactérïémiques. Les streptocoques responsables proviennent d'une muqueuse. 
Le plus souvent, il s'agit de la muqueuse buccale. La bactériémie survient soit lors 
de soins dentaires agressifs (détartrage, extraction d'une dent, etc,), soit lors du 
brossage des dents, L'importance de la bactériémie est proportionnelle au nombre 
de bactéries présentes sur la muqueuse et à r importance du traumatisme de celle- 
ci. Il s’agit alors de streptocoques wridans a. hémolytiques : S. sengufe, S, mutans, 
S, miffs, S. sérivarius, ou plus rarement de streptocoques non hémolytiques comme 
S, milieu. 

Parfois, ce sont des bactéries de la muqueuse digestive qui passent de manière 
transitoire dans le sang, on retrouvera alors des streptocoques du groupe D ' Ente- 
rocûccLfs faecaffs, Streptococcus twvfs. 

4.3. Homme de quarante ans souffrant d’endocardite 


4.3.1. Interprétation des résultats de r hémogramme. 


Leucocytes 

11,10'VL 

lû.itfyL 

Légère hyperleucocytose 

Granulocytes 

neutrophiles 

so % 

soit B.-B.loVL 

> 7,5.iÛ ! V'L 

Neutres pu iHie 

Hémoglobine 

102 g/L 

< 130 g/L 

Anémie |si la volémie 
est normale) 

VGM 

07 fL 

gû et lOO fL 

Normocyte se 

OCM H 

300 g/L 

> 300 &/L 

Normochromie 

Plaquettes 

îso.itfVi 

entre 150.10^ al 

Normal 


400 iü' 7 L 
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Cet homme a donc me neutrophilie due à l'infection et une anémie normocy- 
laire normoctirome. Le nombre de plaquettes est normal. 

4.3.2, - L'activité bactéricide in vitro est obtenue lorsqu'il ne reste pas plus 
de 0,01 % de survivants de l’inoculum de départ. 

- Pour obtenir un meilleur effet bactéricide, or peut associer à la pénicilline G 
un amîûoside car ces deux antibiotiques appartiennent à deux familles agis- 
sant différemment, les (ï-lactamines fragilisent la paroi en agissant sur la 
synthèse du peptidoglyca ne et les amsnosides peuvent plus facilement péné- 
trer jusqu'à leur cible cytoplasmique. Se ribosome. 

4.3.3. Allergie â la pénicilline. 

Cette allergie est une réaction d'hypersensibilité de type I ou hypersensibilité 
immédiate ou, encore, anaphylaxie. 

Mécanisme physiopathologique 

Les IgE, anticorps cytophiles synthétisés en réponse à l'introduction de l'allen 
gène, se fixent sur diverses cellules, en particulier les mastocytes et les gra- 
nulocytes basophiles. Lors d'un nouveau contact avec l'allergène, celui-ci se 
lie au* IgE réalisant un * pontage * entre deux IgE voisines, ce qui induit un 
siffial d'activation de Ig cellule. Celle-ci libère des médiateurs préformés comme 
l'histamine, d'une part, et synthétise et sécrète d'autres médiateurs comme 
des prostaglandines et leucotriènes, d'autre part. 

Conséquences 

Les médiateurs libérés présentent diverses activités sur les tissus et cellules : 
augmentation de la perméabilité vasculaire, contraction des muscles lisses, 
agrégation des plaquettes. Ces phénomènes sont à l'origine des manifesta- 
tions cliniques de l' allergie. 


BIOLOGIE HUMAINE 1998 : LE DIABETE INSULINODEPENDANT 


î. L'insu If ne 

1.1, Biosynthèse et sécrétion de l’insuline 

La biosynthèse de r insu line débute par une transcription du gène de r insuline en 
ARN prémessager dans le noyau. Cet ARN subit ensuite, toujours dans le noyau, 
une maturation avec excision des i titrons et épissage des exons. Il devient TARN 
messager. 

L'étape de traduction a lieu sur les ribosomes du réticulum endoplasmique rugueux. 
Une chaîne polypeptidique de pré-pro-insuline est synthétisée. 
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Ce polypeptide subit une double étape de maturation dans le réticulum endoplasmi- 
que et dams l'appareil de Goïgi : 

- il est clivé pour donner la pno-insuline et le peptide signal; 

- la pro-insuline donne ensuite V insuline et le peptide C (dons les vésicules épineu- 
ses de l’appareil de Golgj). 

Le stockage est effectué dans tes vésicules goigiennes lisses ( perte de clathrine) et 
la sécrétion est une exocytose, 

1 . 2, Insu I i ne et métaboi i §me énergétique 

1,2,1. Entrée du glucose dans tes cellules, 

1.2.1. 1, Courbe- 



La K m est la constante de dissociation du complexe GluT glucose. Plus elle 
est faible plus l'affinité est grande (voir courbe). Dans cette étude, G!uT4 a 
la plus faible valeur de K^,, donc la plus grande affinité pour le glucose. 
Equation dç Mïçhaefls 


V = V (glucose) 

"* k m + (glucose) 


tissu ¥ 



Commentaire 

Foie à Jeun ^ 

V K 

mai IL 

i 

La vitesse de diffusion est très 
faible dans le foie â jeu.fi 

- n.«- ao + 1 

21 

Foie a près lui repas 20 

u +■, Ü 

- U 

1 

eompanéa i la liesse dans le 
foie en période post-prandiale 

* 20 + 20 

ms* 

* 2 

Muscle 5 


% 

La vitesse est identique à la 

et tissu adipeux v - v msï “ “ — - = 

Ü + 

V x 

¥ inax 

2 

vitesse dans te tote en période 
pest prandiale 


Le transporteur ne risque pas d'être saturé puisque v < V mas dans les trois 
cas. 
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1.2. 1.2. Exocytose 


M- su «xürgæelluia^s Membran® plasmique 



-Q-CKM>- 

\ 

ijluTJ sur la rnsmîMane 
plasmique 


L'insuline augmente la vitesse de diffusion du glucose à travers la mem- 
brane des myocytes et des adipocytes et donc, stimule l'entrée du glucose 
dans ces cellules, 

1.2.2. Phosphorylation du glucose 
1.2 -2.1- Équations, 


IH.OH) * ATR 


GK 

Couplage énergétique ; 

Le réaction peu# être écrite sous forme de deux demi-réactions : 

glucose + Pi * glucose 6 phosphate + H^Q 

avec : AGq de formation de la liaison ester phosphate du GGP 
= + 14 ki/mol 

ATP + H 7 0 » ADP t Pi 

avec : d'hydrolyse d'une liaison phosphoanhydride de F ATP 

= - 30W/mol 

d'où ag i; ; de la réaction = + 14 - 30 = - 16 kJ/mol. 

Le AGs^, de la réaction est inférieur â 0, donc le couplage est possible, 

1.2. 2. 2. Nom de chacune des eniymes. 

El = hexokinase ; E2 = gl urokinase, 

1.2 .2. 3, L'insuline, en augmentant la quantité de glucokinase produite, 
active la phosphorylation du glucose, La concentration intracellulaire du glu- 
cose diminue. Le gradient chimique du glucose est augmenté, donc l'entrée 
est augmentée. Cette entrée est une diffusion facilitée. 
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1.2,3. Devenir du G6P 

Nom de chacune des enzymes : Ë3 = glycogène synthétase ; E4 -= glycogène 
phosphorylas*. 



J. 

. ■ "r ■. i 


•! ; i 



j 

U* 

m 





enzymeO-P + H 2 0 — 4 e«zyme-OH + Pi 

L'insuline stimule ia déphosphorylation des deux enzymes. La glycogène 
synthétase sera activée tandis que ce sera l'inverse pour la glycogène phos» 
phorylase. En conséquence, la giyeogénogenèse sera stimulée et la glyeogé* 
nolyse ralentie, 

1-2.4. Perturbations métaboliques en l'absence d'insuline, 

1,2, 4.1. Nom de chacun des métabolites : Ml- pyryvate, M2= acètyl coA, 


Métabol tairas 

Perturbations 

Conséquence 

Glucidique 

- diminution de l'entrée du gluçose 
dans Ses Cellules musculaires et adi- 
peuses : 

- diminution de la phosphorylation du 
glucose dans l'hépaiocyta ; 

- diminution de la glycogêfiûgenèse et 
augmentation de la glycogénolyse ; 

- diminution de ta glycolyse et aug- 
mentation de la néoglucogenèse. 

Hyperglycémie 
et gjuco&urie 

Lipidique 

- diminution de la lipogenèse et aug- 
mentation de la lipolyse : 

- diminution de la biûâyntliâse dus 
acides gras m augmentation de la 
P-cïxydaticjfi ; 

- ralentissement du cycle de Krebs et 
augmentation de la cétogenès© (dû 
au déficit d'oxaioacëtate résultant 
de la réduction de la gtyoolyse et. à 
l'augmentation de la nëogJucQge- 
nèsê}, 

Augméniatîon de ta 
production d'acélyl 

CC'A 

Hypercétonéml© 
et cétonurie 


1,2, 4, 2, L'absence d'insuline entraîne une cétogenèse importante, L'aug- 
mentation dos corps cétoniques acides {pWiydroxybutyrate et: acétoacétate) 
conduit à une acidose métabolique. 


2. Diagnostic du diabète* 

2, 1. Détermination de la glycémie 

2,1.1. Le prélèvement sanguin est effectué sur antiglycolytique et anticoagu- 
lant en évitant soigneusement rhémoly&è. Il sera conservé au froid après cen- 
trifugation. 
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2,1.2, Principe 


Cl.jcûse 


Qtucoss mydêsê 



h,o e J- 


péraxydaS& 

— TT" 


PiMjnûi amino- 
antipyririB 


-Rra-duit cota né 


Réaction indicatrice 


Le dosage est une méthode enzymatique en point final (mesure en spectro- 
photométrique d'un des produits après réaction totale), 

2,2, Épreuve d'hyperglycémie provoquée par voie orale (HGPO) 

Le patient X est diabétique car : 

- 9a glycémie de base ou à Jeun est très élevée; 

- la flèche hyperglycémique est très élevée et tardive; 

- le temps de retour à Sa normale est plus long que chez le sujet normal; 

- ï' hypoglycémie du patient normal n'est pas observée. 


3. Surveillance biologique du traitement â l'insuline 

3.1, L'hémoglobine Al est une hétéroprotéine (chromoprotéine) tétrpmérique- Elle 
est constituée d'une partie protéique (globine) avec quatre chaînes qui sont deux à 
deux identiques (2 a et 2 p}. À chaque chaîne est associé un bème avec un atome 
de fer sous forme Fe 2+ .. 

3.2. L'hémoglobine, molécule transporteuse du dioxygènc 

3.2.1, Lé dioxygène se fixe sur chaque atome de fer, donc une molécule 
d'hémoglobine peut fixer quatre molécules de dioxygène, 

Un changement de conformation s'opère lors de la fixation du dioxygène. Mais 
ce changement est de type coopératif, c’est-à-dire que la fixation d'une molé- 
cule sur une sous-unité entraîne une modification de l'affinité des autres sous- 
un ités pour le dl oxygène (et ainsi de suite pour les autres sous-unités}. 

3.2.2. Les principaux facteurs diminuant l’affinité de l'hémoglobine pour le 
dioxygène sont ; 

- la baisse de p0 2 ; 

- une baisse de pH; 

- une augmentation du 2,3 DPG; 

- une augmentation d# la pC0 2 , 

Ces facteurs interviennent au niveau des cellules consommatrices de dioxy- 
gène. 
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3.3. La concentration en hémoglobine gyquëe che; le diabétique dont le traitement 
est mal équilibré sera augmentée proportionnellement à l'intensité et a la durée de 
r hyperglycémie ues semaines précédentes. 


’J-'rf ' 



. ■ r-: 

y : * 1 


Le dosage de l'hémoglobine glyquée représente * la mémoire » de la glycémie alors 
que la détermination de la glycémie donne une indication ponctuelle. 

3.4. Électrophorèse de l'hémoglobine 

3.4.1. Ce dosage est réalisé sur un hémoly&at de la fraction érythrocytaire. 

Principe : cette méthode est fondée sur la séparation de molécules chargées 
électriquement, par migration dans un champ électrique sur un support Impré- 
gné d'un solvant tamponné. Elle est fondée sur les différences de charges, 
dues aux différences de pi des molécules. L'hémoglobine glyquée a un pi plus 
faible car les groupements NH 2 engagés dans la liaison avec le glucose ne 
sont plus ionisabies. 

La lecture est densitométrique et le résultat est exprimé en pourcentage par 
rapporté l'hémoglobine totale. 




■ F % 


3,4.2, L'électrophorèse de l'hémoglobine est utilisée pour le diagnostic des 
anémies hémolytiques dues à 3a présence d'une hémoglobine anormale 
(hémoglobine S dans la drépanocytose par exemple) et pour le diagnostic des 
thalassémies. 

Exempte de résultat ; 


1 -M 

._ ■. !\> 1 
" 



.. .W:.i 
i&fi C-- 


Électrophorèse do r hémoglobine sur ce) loge I à pH 9 



Tûrnoin normal 


Orêpanosyl&so riâlâHHyQOlie 


Àneydrasa 

carbonique HbS 

.. I © 

Ml I ; 

M I I I 

î 1 î 

DépàS Hb Aç HbA 


4, Diabètë et auto-immunité 

4,1, Les auto-anticorps anti cellules P des Ilots de Langerhans du pancréas, en 
détruisant ces cellules, provoquent une insuffisance de production d'insuline qui est 
à l'origine du diabète insulinodépendant. 




iterial 
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4,2. Risque génétique et groupes du Complexe Majeur d' Histocompatibilité 

4.2.1* Parmi les petiotes exprimant les antigènes d' histocompatibilité de 
classe II, on retrouve essentiellement les macrophages et les lymphocytes B, 

4,2.2. Les antigènes du CMH de classe 91 sont formés de deux sous-uoatés 
glycoprotéiques associées de façon non covalente. Ces chaînes, a et p, pré- 
sentent une partie extracellulaire {avec deux domaines}, une partie transmem- 
branaire et une autre intracytoplasmique. 

Schématiquement : 



4.2.3. Réaction de microcytotoxicité permettant la mise en évidence des anti- 
gènes. 

Les lymphocytes du sujet sont mis en présence de : 

- sérums anti-CMH II (dont les anti-CMH J ont été préalablement adsortaés) 
provenant, par exemple, de sujets polytransfusés; 

- complément; 

- colorant {bleu Trypan par exemple). 

Si Jes lymphocytes présentent des antigènes du CMH II dont la spécificité cor- 
respond à celle des anticorps des sérums, il y a formation d'un complexe anti- 
gène-anticorps, fixation du complément, formation du complexe d'attaque 
membranaire visualisée par la coloration du lymphocyte. 

4.3. Différentes étapes de la réaction d' immunofluorescence indirecte permettant 
de mettre en évidence les auto-anticorps anti-cellules (5 des îlots de Langerhans ; 

- dépôt do sérum à tester sur la lame où les coupes de pancréas ont été fixées ; 

- incubation puis lavages pour éliminer les éléments fixés de façon non spécifique : 
-ajout d antiglobuline marquée par un fluorochrome ; 

- incubation puis lavages ; 

- lecture au microscope UV, une fluorescence des îlots traduisant la présence d' auto- 
anticorps. 
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4.4, Caractère auto-immun de la maladie et rupture de la tolérance immunitaire 

4.4.1. Durant les périodes fœtale et néonatale, les clones de lymphocytes I 
spécifiques d'une structure particulière de l'organisme {spécifiques d'un anti- 
gène du - soi 0 sent détruits. Ces clones qui pourraient réagir contre les pro- 
pres cellules de l'organisme sont des clones « interdits * car dangereux, 

4.4.2, Les autoantigènes des cellules (3 sont, après phagocytose et associa- 
tion aux antigènes du CMH II, présentés par les macrophages aux lymphocytes 
T auxiliaires, CD4 +, porteurs du récepteur à l’antigène (TCR) correspondant. 
Ces lymphocytes T auxiliaires sont alors activés, ils sécrètent de l'interleukine 
2 qui va induire l'activation des lymphocytes T cytotoxiques spécifiques des 
antigènes des cellules p. Par ('intermédiaire de perforines, les lymphocytes T 
cytotoxiques détruisent ces cellules J3-, 

Schématiquement : 


Cellule 


Phagocytose 



L VfttpfMC yle T CytotoMique 



I. Diabète et infections opportunistes 

51, Diabète et infections bactériennes 

5. 11. Bactoroides est une bactérie anaérobie stricte de la flore de Veillon, 
Ce sont des bacilles à Gram négatif pâle, courts, souvent polymorphes, immo- 
biles, non spooilës. 

51,2, La capsule protège la bactérie de la phagocytose et lui permet ainsi 
d'échapper à la vigianee des macrophages. L'endotoxine des bactéries à Gram 
négatif est libérée après la lyse des bactéries. Elle a une action leucopéniante 
qui ralentit la réponse immunitaire. Lès enzymes favorisent la progression des 
bactéries dans les tissus et donc la dissémination de r infection. 

5.1.3. Les selles doivent être fraîchement émises car les anaérobies strictes 
sont sensibles au dioxygène, Le milieu doit être riche car tes Bacferoiefes sent 
exigeants, on peut utiliser un milieu de Schaedier au sang. Les selles étant 
riches en bactéries, le milieu doit contenir des antibiotiques (néomycine et van- 
comycine), L’incubation se fait en anaérobiose, è 37 *C pendant 48 heures. 




trial 
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BIOLOGIE HUMAINE 1999 : 

LE MYÉLOME MULTIPLE OU MALADIE DE KAHLER 


1. Exploration de la pathologie osseuse 

1.1. Les facteurs vitaminiques et hormonaux qui interviennent dans le métabolisme 
des phosphates et du calcium sont la vitamine O, la parethormone et la calcitonine. 

Action sur le métabolisme de ces deux ions : 

- la vitamine O est hypercaleémiante et hyperphosphûrémiante et agit au niveau de 
l’intestin : 

“la parathomione est hyperçalcémlanté et hypophosphorémiante et agit au niveau 
des os et des reins ; 

- la calcitonine est hypocalcémie nte et hypophosphorémiante et agit au niveau des 
os et des reins. 

1.2. Dosage de la phosphatase alcaline 

1.2.1, Définition de l'activité catalytique d'une enzyme. Le dosage dïine 
enzyme requiert des conditions où v, = V mEH (substrat saturant). La V mEU cor- 
respond à la quantité maximale de produit formé ou de substrat transformé 
par unité de temps, par une certaine quantité d’ enzyme, dans des conditions 
expérimentales définies. Dans ces conditions, la concentration catalytique ou 
concentration d'activité enzymatique correspond à l'activité enzymatique par 
litre de solution d’enzyme. 

Intérêt d’opérer en milieu tamponné et dans un bain thermostaté. 

L’activité enzymatique est dépendante du pH et de la température ; 

- travailler en milieu tamponné permet de s'affranchir des variations de pH au 
cours de la mesure, pH proche de l'optimum de la PAL; 

- travailler en bain thermostaté permet de s'affranchir des variations de tem- 
pérature au cours de la mesure. 

Le choix de 30 est une recommandation de la SFBC {standardisation), 

1.2.2, Le substrat utilisé, le nitro-4-phénylphosphate, est incolore. Son hydro- 
lyse conduit au nitro 4-phénol coloré en jaune en milieu alcalin (pH : 10,5), 
ce qui permet un suivi en speetrophotométrie à 405 nm. 

La mesure d’une activité nécessite d’être en excès de substrat : S = 10 
donc Vj - V ftiaK .10 Kp, = 15 mnnol.L" 3 * concentration 16 mmol.L l , 

1.2.3, Une augmentation trop rapide de l'absorbance correspond à une 
consommation rapide du substrat avec le risque d’un épuisement rapide du 
substrat. Une erreur serait possible par défaut. 


2. Exploration hématologique 

2.1. Hémoglobine * 130 g/l donc anémie. 
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SÛ IL < VGM < 100 fL donc normocytose. 

CCMH > 300 g/L donc noimochromie, 

il y a donc anémie normoçytalre normochrome avec ctes rouleaux d'hématies sur 
frottis. Les leucocytes et les plaquettes sont normaux, 

2.2, Principe de la mesure rie la vitesse de sédimentation (VS} 

Le sang, recueilli sur anticoagulant et laissé au. repos, sédiments, il y a d’abord for- 
mation de rouleaux d'hématies puis sédimentation de ceux-ci. 

La VS est la mesure de la hauteur de plasma surnageant au bout d'une heure, 

ici le VS est augmentée, les rouleaux d'hématies étant déjà présents dans le sang 
circulant, 

3- Examen chimique et cytobactériologique de L'urine (ECBU) 


3.1. Étapes de r élaboration de f urine ; 


lieu 

Fonction 

Exemple 


Filtration glomérulaire 

Ultrafiltration du plasma 



Transports tubulaires 

Tube contourné proximal 

Rêsbsorption 

Sécrétion 

Glucose, urée.,. 

NH a , H 3 0 + ... 


Ame de Henié 

Rêebsorpttcn 



Tube contourné distal 

Réabsorptlon 

Sécrétion 

Na* ... 

K + ... 


Tube collecteur 

RéObSorption 

Sécrétion 

K*.„ 



Lès transports sont actifs ou passifs (avec ou sans intervention d - hormones). 


3.2, L'urine doit être prélevée de préférence le matin (l'urine doit avoir séjourné au 
moins trois heures dans la vessie], après une toilette antiseptique soigneuse et 
dans un flacon stérile. Le premier jet doit être éliminé. 

3.3. Les résultats montrent une absence d'infection, car la leucocyturie est nor- 
male et le nombre de bactéries est inférieur à lû & par niL. L'absence de nitrites est 
également en faveur d'une absence d'infection. 

- Un cylindre hyalin correspond à un moulage de tubuie rénal. Ce sont les protéines 
urinaires qui, â pH acide, forment ce moulage. Ces cylindres sont présents lors 
des protéinuries, 

4. Étude des protéines 

4,1, Les immunoglobulines 

4.1.1. Il existe cinq classes d'immunoglobulines : 

- les immunoglobulines G {IgG}; 

- les immunoglobulines M (IgM); 
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- les immunoglobulines A {IgA): 

- les immunoglobulines D {lgP3; 

- les immunoglobulines E {IgE). 

4,1.2, Toutes les immunoglobulines ont la même structure de base qui peut 
être représentée par le schéma suivant : 



Les chaînes lourdes et chaînas logeras sonL sarnulabiua deux à deuit 


Nature des chaînes lourdes el légères des immunoglobulines 


Immunoglobulines 

Chaîne» lourdes 

Chaînes légères 

IgG 

y 

s ou k 

IgM 

p 

s ou k 

IgA 

a 

K OU À 

IgD 

s 

K OU X 

IgE 

£ 

NT OU X 


4.1,3, Une même structure de base d'immunoglobuline peut correspondre à 
des anticorps de spécificités différentes. En effet, dos modifications ponctuel- 
les dans la nature des acides aminés des zones hypervariables donnent une 
très grande diversité de paratopes sans pour autant changer la structure 
dimensionnelle globale de l'immunoglobuline. 

Au cours d'une immunisation, l'organisme synthétise d’abord des IgM puis des 
IgG. Ce phénomène, appelé commutation Isotypique, correspond aux synthè- 
ses sucessives de deux immunoglobulines ayant le même idiotype mais d'iso- 
types différents. Les isotypes, localisés dans les domaines constants,, sont 
codés par des gènes identiques chez tous les individus d’une même espèce. 
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4,2, Électrophorèse et immunoélectrophorèse 

4, 2 -JL Le pic gamma est très important, ce qui, compte tenu de la pathologie 
(maladie de Kahler), paraît logique. 

4.2.2., Principe de 1 immunoélectrophorèse 
L'I mm Lino-électrophorèse comporte deux temps : 

-électrophorèse en gel d'agarose : séparation électrophorétique des protéi- 
nes du sérum. Â pH alcalin, les protéines sont sous forme d'an ions. Pour 
résumer, les protéines sont soumises à deux forces principales : 

- le courant, électrique (ddp donnée et I donnée) qui tes entraîne vers l’anode; 

- le courant d'endosmose ; courant liquidien dû au gel qui tend à entraîner 
toutes tes protéines vers la cathode et freine donc leur déplacement vers 
l'anode, 

La migration se fait globalement vers l'anode ; 

- précipitation après immu no-diffusion double : 

- les protéines antigèniques précipitent après double diffusion contre un anti- 
sérum contenant les anticorps correspondant aux antigènes. 

À chaque antigène correspond une arc de précipitation. 

L'analyse des résultats : 

- une anomalie quantitative et qualitative des chaînes y peut être observée, 
donc IgG ; 

- un excès de chaîne c peut aussi être observé, donc ce sont des IgG. à chaî- 
nes k, avec déficit en chaîne a et p, 

5. Exploration médullaire 

5.1. La ponction est réalisée è l'aide d'un trocart par aspiration de la moelle. Elle 
permet ; 

- d’apprécier la dureté de Los ; 

- d 'établir le myélogramme sur frottis coloré ; 

- de réaliser des réactions cytochimiques ; 

- de faire une mise en culture et une étude cytogénétique, 

La biopsie est le prélèvement d'une * carotte osseuse * en vue d'un examen histolo- 
gique, Elle permet d’étudier ; 

- la richesse de la moelle ; 

- T importance du tissu adipeux; 

- la trame réticulinique. 

5.2. Principales étapes de l'observation d'un frottis médullaire. 

Observation au faible grossissement : 

- évaluation de te richesse de la moelle en cellules nucléées ; 

- évaluation de ia richesse en mégacaryocytes ; 
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- observation du polymorphisme ou du monomorphisme cellulaire ; 

- repérage d'éventuels amas cellulaires anormaux (métastase). 
Observation â fort grossissement : 

-identification des cellules; 

- établissement du pourcentage de chaque type cellulaire. 

5.3, Schéma d'un plasmocyte sur frottis coloré au MGG. 



Cyloplasinna Irés basophi le 
sang granulBlioc 


Mo y 3 j arrondi ou ovalaire, excentré, 
présentant deg masses 

chronualiaiennes voüiminouscs. 


AnçhgplBsme 


La fonction du plasmocyte est la synthèse et la sécrétion d'immunoglobuline. 

La basophilie importante du cytoplasme est liée au développement important du 
réticulum endoplasmique granuleux (synthèse protéique intense). 

L'archoplasme est dü à la présence de l'appareil de Golgi qui joue un rôle dans la 
sécrétion des protéines. 

5.4, Les plasmocytes dérivent des lymphocytes B, 

5.5, Les principales dystrophies des plasmocytes sont ; 

- une taille très élevée ; 

- un noyau arrondi, volumineux, à chromatine peu condensée (plasmocytes immatu- 
res) ; 

- la présence de plusieurs noyaux. 

5.6, Le bilan des investigations permet de conclure à un myélome multiple, 

5-6.1. En cas de myélome multiple ; 

- l'os est mou ; 

- la moelle est riche ; 

- r infiltration plasmocytaire est importante (> 15 %); 

- certains plasmocytes sont dystrophiques. 


ODvricihtr 


Biologie humaine - Corrigés 


5.6.2, Il s'agit d'une prolifération maligne monoclonale plasmocytaire locali- 
sée dans la moelle osseuse, avec pour conséquences la production d'une im- 
munogiobuline monoclonale et l’apparition de lésions osseuses. 

5.6.3, La seule conséquence de la dysglobulinémie sur l'hémogramme est la 
présence de rouleaux d’hématies sur froids sanguin. 

6, Infections respiratoires 

6.1, l'arbre respiratoire est protégé par un épithélium formé, au niveau des bron- 
ches, de cellules ciliées et de cellules â mucus qui empêchent la fixation des ger- 
mes. La toux permet de les évacuer et les macrophages alvéolaires phagocytent 
ceux qui ont pu pénétrer. 

6.2, L'examen macroscopique permet la recherche des particules purulentes ou la 
présence de sang. 

L’examen microscopique au faible grossissement renseigne sur la richesse en PN 
et en cellules épithéliales. L'abondance de ces dernières montre la présence de 
salive, l'aspect salivaire du crachat doit entraîner un arrêt de l'analyse et la demande 
d'un autre prélèvement. 

Au fort grossissement, on observe la flore, on note la prédominance d’une morpho- 
logie permettant une orientation du diagnostic. 

La fluidification par des enzymes muoolytiques permet une homogénéisation du crachat. 

Le crachat fluidifié est mis en culture sur gélose ou sang pour les pneumocoques et sur 
gélose chocolat enrichie en vitamines pour les hémophiles et autres germes exigeants. 

L'observation des cultures permet une évaluation du nombre de colonies suspectes, 

6.3, les colonies de pneumocoques sont muqueuses, transparentes et. a. hémolyti- 
ques 

À l'examen microscopique on noté la présence de diplocûques à Gram positif, la 
catalase est négative. 

L'identification rapide est réalisée grâce â l'agglutination du pneumocoque par des 
anticorps anti-antigênes capsulaires fixés sur des particules de latex. 

6.4, la sensibilité diminuée est recherchée en déterminant la CM! par la techni- 
que I test T '\ la OMI classique étant difficilement réalisable en raison des exigences 
de culture du pneumocoque. 

Une technique simple permet de dépister ces souches i elle consiste à poser un 
disque d'oxacilline sur l'antibiogramme par diffusion et, si le diamètre d'inhibition 
est inférieur ou égal à 19 mm (ione « résistant on suspecte une souche â sensi- 
bilité diminuée. 

6.5, Un virus est une particule composée d'un seul type d’acide nucléique (ADN ou 
ARN), Il se reproduit â partir de son matériel génétique par réplication et grâce aux 
systèmes de blosynthèse d’une cellule vivante. C'est un parasite obligatoire, 

Le système de classification est fondé sur quatre caractères : 

- la nature de l'acide nucléique ; 

- la symétrie de la nucléocapside, hélicoïdale ou icosaédrique cubique ; 
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- la présence d'une enveloppe, virus enveloppé ou nu ; 

- le nombre de copsomères des capsides icosaédriques ou le diamètre des capsi- 
des hélicoïdales. 


Schéma d r un adenovirus 
ADËNOVIflUS 



Sptcuia d'hémagglutinliw 


Capside icGsaednqufi 


ADN bitâténâira 


6,6, Lorsque les cellules sont arrivées à confluence, il faut les repiquer sur un 

milieu neuf. 

Les étapes do repiquage sont les suivantes : 

- élimination du milieu initial ; 

-addition de trypsine pour détacher les cellules de leur support et les isoler les 
unes des autres, La trypsinisation est arrêtée par ajout de milieu neuf enrichi en 
sérum de veau foetal ; 

- dénombrement des cellules dans un volume déterminé ; 

-mise eo culture d'un inoeulum cellulaire calibré dans un milieu neuf, de façon à 
apporter un nombre défini de cellules par flacon ; 

- incubation â 37 S C sous C0 2 . Les cellules vont se fixer à la paroi du flacon et se 
multiplier pour former un nouveau tapis. 
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BIOLOGIE HUMAINE 2000 

1, Relayons structure-fonctions 

1.1, Structure 

1.1,1. Schéma 

Schéma de la structure do base {Tune Immunoglobuline IgG 



1.1.2. Les immunoglobulines 

1.1. 2.1. Beaucoup de protéines de la surface externe de la membrane 
ainsi que des proteines sécrétées sont liées de façon covalente à des rési- 
dus glucidiques. Ces résidus glucidiques sont additionnés lors du passage 
des proteines dans le réticulum endoplasmique et dans l'appareil de Golgi. 
Les glycoprotéines peuvent contenir Jusqu'à 50% de glucides voire plus, 
mais le plus souvent c'est la partie protéique qui est prédominante. 

1-1. 2. 2, Niveaux d'organisation moléculaire des protéines. 

Structure primaire : c'est l'enchaînement ordonné des acides aminés par 
des liaisons peptidiques de l'extrémité N terminale vers l'extrémité G termi- 
nale. Cette structure est contrôlée génétiquement. 

Structure secondaire : elle correspond à l'organisation de certaines régions 
de chaîne polypeptidique sous r influence de liaisons hydrogènes entre les 
CO et les IMH des liaisons peptidiques, Deux types d'organisation peuvent 
être mis en évidence ; 

- en hélice a. liaisons H intrachaînes, parallèles à l'axe de l'hélice ; 

- en feuillet p plissé, liaisons JH întra ou interchaînes, perpendiculaires à 
l'axe de la chaîne peptidique. 

Structure tertiaire : c'est la structure tridimensionnelle de la protéine, sous 
l'influence de liaisons mettant en jeu les. chaînes latérales des acides ami’ 
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nés, entre des acides aminés éloignés dans la structure primaire. C'est 
cette structure minimum qui confère à la protéine son « activité biologique *„ 

Structure quaternaire : certaines protéines sont formées de l'assemblage 
de plusieurs chaînes polypeptidiques fsou&unités ou monomères) possé- 
dant chacune leur structure IJ I ou 111 et associées par des liaisons faibles, 

Les liaisons mises en jeu sont des liaisons hydrogène, ionique. Van der 
Waals, hydrophobe, coordinence , pont disulfure, 

1.1. 2. 3. Les ponts disulfure interchaïnes H participant à ia stabilisation de 
la structure quaternaire des immunoglobulines, se' forment à partir de la 
cystéine. 

1.2. Fonctions 

1.2.1, La structure primaire des régions peptidiques responsables de fa 
liaison à l'antigène présente des séquences en acides aminés d'une grande 
variabilité, 

1.2.2, Les différentes classes d'anticorps 



IgG 

IgM 

tgA 

igD 

IgE 

Valence 

théorique 

2 

10 

2 ou 4 selon qu'l 
s'agît d'une IgA 
mono ou dimérique 

2 

2 

Fonctions 

liées 

au fragment Fc 

- Açtiv-ptign çfu cpmpléînerit 

- Opsonisation (fiKaiiûn aux 
récepteurs membranai- 
res. êtes phagocytes) 

Activation 

du 

compté me nt 





2 . Pathologies liées aux anticorps 

Les pathologies auto-immunes peuvent être responsables d’anémie hémolytique. Il 
s'agit parfois d'hémolyse intravasculaire aigue d'apparition brutale. 

2.1, Aspect hématologique 

2.1.1. Une maladie auto-immune est une maladie due â la synthèse, par 
l'organisme, d'anticorps dirigés contre ses propres structures (autoanticorps). 

Dans les anémies hémolytiques auto-immunes (AH Al) par exemple, l’organisme 
synthétise des auto^antsCorps ânti -hématie S. 

2.1.2. En cas de thalassémie, la synthèse de r hémoglobine est très perturbée 
et les hématies sont hypochromies (GCMH < 300 g/L), Les mitoses dépendent 
de la saturation du cytoplasme des éiythroblestes en hémoglobine. Ici, le 
nombre de mitoses sera augmenté et il y aura microcytose mais t'érytbro 
poïèse est accélérée, les cellules passent dans la circulation avant matura- 
tion complète, ce qui entraîne une macrocytose. On trouve finalement dans 
ce cas une anîsocytose très importante avec micro et macrocytose et le VGM 
peut être normal. 
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La IGM est évidemment toujours diminuée en raison de f hypochromie. 

Les autres anémies hémolytiques sors! dues soit à une anomalie des héma- 
ties concernant la structure de la membrane, ou de l'hémoglobine ou, encore, 
de )' équipement enzymatique, soit à une cause externe aux hématies. Ces 
dernières sont donc normochromes, normocytaires. Cependant, les anémies 
hémolytiques sont régénérât! ves et les réticulocytes sont d'une taille supé- 
rieure à celle des hématies^ on peut donc trouver une légère maeracytose, 

2,1.3, Les anémies hémolytiques peuvent être classées selon leur cause. 

Hémolyse due à une anomalie d'un des constituants des hématies (anémies 
hémolytiques corpusculaires) : 

- hémoglobine : trouble de la synthèse (thalassémie); anomalie de structure 
(drépanocytose par exemple) ; 

- membrane (mlcrosphérocytose héréditaire par exemple); 

- équipement enzymatique (déficit en G6PDH par exemple). 

Hémolyse due à une cause externe aux hématies (anémies hémolytiques extra- 
corpusculaires} : 

- anticorps ; 

- parasites ; 

- causes mécaniques ; 

- substances toxiques, etc. 

2,2. Aspects biochimiques 

2.2.1. L'hémolyse libère dans le plasma le contenu des hématies. Les LDH 1 
st 2 sont majoritaires dans les hématies, ce qui explique l' augmentation de 
l'activité LDH. La bilirubine non conjuguée est un produit de dégradation de 
l'hémoglobine massivement libérée lors de l'hémolyse, ce qui expliqué sa 
forte concentration plasmatique, 

2.2.2. La bilirubine non conjuguée subit une conjugaison hépatique, puis est 
éliminée dans la bile. La bile est sécrétée dans te duodénum, la bilirubine (ster- 
Cübiline, urobiline) sera éliminée dans les selles ou les urines (ou recyclée : 
cycle entérohépatique). 

La bilirubine en excès dans le sang peut diffuser vers tes tissus périphériques 
donnant ha couleur jaune observée dans les ictères. 

2.2.3. La iactate déshydrogènase 

2. 2 .3.1. Lès formes multiples d'enzymes catalysent Sa même réaction. Les 
différences sont structurales et dues à un codage génétique différent ou à 
des modifications post-traductionnelles. 

Les iso-enzymes sont un cas particulier de formes multiples d'enzymes. 
Elles sont formées de l'association de monomères codés par des gènes dif- 
férents, donc de structure primaire différente. 

2 .2 .3. 2. La combinaison de quatre sous-unités de deux types différents (M 
et H) aboutît âcinq iso-enzymes ; M4, M3H, M2H2, MH3 t H4, 
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2. 2.3.3, Les deux types de sous-unités ont des structures différentes, des 
pi différents, donc des migrations différentes. Les combinaisons des cinq 
LO H obtenues permettront d’observer cinq bandes. 

2 .2. 3.4. Équations, 

tadere «fésftjidrQgéi'iase- 

pynivaté + iStADH + H + ^ lactate + NAD + 

a-cétobutyrate + NADH + HP + o-hydroxybutyrate + MAD* 

Dans les deux réactions* c'est le NADH qui est dosé donc la longueur 
d’onde choisie est 340 nm. 

Le NADH disparaît donc l'absorbance diminue. 


3. Applications thérapeutiques 

3.1, Prévention et traitement du tétanos. 

3-1,1. Une anatoxine est une toxine protéique détoxifïée par le formol et la 
chaleur douce : ce procédé conserve le pouvoir antigénique de ta molécule. 

3.1.2. La bactérie responsable do tétanos est Clostridium têts ni, bacille à 
Gram positif, sporulé clans le milieu extérieur et synthétisant une toxine pro- 
téique neurotrope. Les spores pénètrent dans l'organisme tors d'une blessure 
souillée de terre, elles germent et synthétisent la toxine. Les bactéries res- 
tent au niveau de oa plaie mais la toxine diffuse dans l'organisme. C’est la 
toxine qui est: responsable des signes cliniques, contractures musculaires 
douloureuses avec spasmes. Elle agit essentiellement sur le système ner- 
veux central (moelle épinière) au niveau des jonchons synaptiques entre des 
inter-neurones des voies inhibitrices et des motoneurones. 

3.1.3, Les gpmmaglobulines antitétaniques se fixent sur les molécules de 
toxine libres et les neutralisent. Elles sont sans action sur tes molécules toxi- 
ques déjà fixées au niveau des synapses : il faut donc les injecter très vite 
avant que la toxine se fixe sur sa cible. 

3.2, Vaccination antf-Haemopriftes j'nfluenzae 

3,2.1. La capsule d'tfaemophrtes tnfiuenzêié est de nature polyosidique, 

La capsule permet, dans un premier temps, à la bactérie d’échapper à la pha- 
gocytose et donc de se multiplier plus facilement. Elle lui permet également de 
se fixer aux tissus. Diverses protéases synthétisées par la bactérie peuvent 
être considérées comme des facteurs de virulence. 

D'autres bactéries capsulées sont responsables de méningites ch ex l'enfant : 
Streptocoocus pner/monrae, Neisseria menlngjtidls, Streptoceccus B, Escheri- 
cftie cou Kl, 
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3.2.2. Dans le cas de la méningite à Haçmophitus infîuenzae, la LCR sera 
trouble en raison de l'afflux de leucocytes car Haemophiïus est une bactérie 
pyogène (souvent plus de 500 GB/mm 3 ). 

3.2.3. Â partir du LCR f on recherche les antigènes solubles spécifiques (anti- 
gène polyosidique b} par une technique d'agglutination sur lame de particules 
de latex sensibilisées par des anticorps spécifiques de l'antigène recherché. 
Un témoin est réalisé à l'aide de particules de latex non sensibilisées pour 
éliminer les agglutinations non spécifiques. 

3.2.4, Le milieu d'isolement utilisé est la gélose chocolat (gélose à l'hémo- 
globine) enrichie par un mélange de divers vitamines et facteurs de crois- 
sance. L'incubation se fait à 37 fl C sous 10 % de C0 2 . 

3.2.5, Haemophllus est un coccobacille à Gram négatif ne cultivant pas sur 
milieu ordinaire. 

H. influenzæ exige res facteurs X (hémine) et V {N AD) pour se développer, 

3-2.6. Un disque de buvard imprégné d r une céphalosporine chromogène est 
utilisé pour rechercher rapidement la présence d'une p-lactamase. Une par- 
celle de colonie est déposée sur le disque humidifié et l'apparition d’une 
coloration, due à la libération du chromogêne par l'action de la fï-lactamase 
sur la céphalosporine, peut être observée, 

Une technique similaire utilise une fï-lactamine associée à un indicateur de 
pH : l'errayme libère de l'acide penicilloïque et l‘ indicateur de pH change de 
couleur. 

3.3, Vaccination anti-bilharziose 

3.3.1. Les parasites responsables des bilharziose s sont des nématodes du 
genre Seftistosoms. 

3.3.2. La contamination s'effectue par voie transcutanée. La larve (furcocer- 
eaire) libre dans l'eau traverse la peau et migre dans l'organisme. 

3.3.3. Des œufs de Schrstosoma haematobium peuvent être retrouvés dans 
l'urine, La totalité des urines est recueillie et centrifugée. Le culot est observé 
entre lame et lamelle pour mettre en évidence les œufs. 


4. Outil de diagnostic 

4,1, Les anticorps monoclonaux et ia différenciation cellulaire 

4.1.1. Un anticorps monodcnai est un anticorps sécrété par un clone de 
plasmocyte. Il est spécifique d'un épitope antigènique, 

4.1.2. Application â fétude de Férythrapoïêse 

4, 1.2.1. Pour identifier les B FU E par immunofluorescence directe, on uti- 
lise un conjugué anti-CD35 fluorescent. Ce conjugué, mis en présence des 
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cellules à identifier, $e fi*e uniquement sur les BFU E (seules cellules de la 
lignée érythroiblastjque I posséder cet antigène membranaire) qui devien- 
nent alors fluorescentes. 

4. 1.2 .2. Les critères d’identification de ces cellules sur frottis coloré au 
MGG sont : 

- la taille de la cellule ; 

- le rapport nucléoplasmique ; 

- la forme du noyau ; 

- la présence ou l'absence de nucléoles ; 

- la structure de la chromatine ; 

- l'affinité tinctoriale du cytoplasme: 

- l'absence de granulations. 

4. 1 .2 . 3. Schéma d' un pro-ëryth rob laste : 
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4.1.3. Étude de la différenciation des cellules endothéliales 

4. 1.3.1. Intérêt de ces différents composés : 

- le sérum de veau fœtal contient beaucoup de facteurs de croissance pour 
les cellules endothéliales ainsi qu'une activité anti-trypsine (repiquage) : 

- la glutamine est à la fois un apport nutritionnel et un apport d'azote ; 

- la pénicilline et la streptomycine sont deux antibiotiques dont le rôle est 
d'inhiber les bactéries. 

4. 1.3. 2. Le facteur de Willebrand est indispensable à l'adhésion des pla- 
quettes aux microfibrilles mises à nu lors de la lésion. Le facteur de Wille- 
braod étant libéré par les cellules endothéliales lésées, les plaquettes ne 
peuvent adhérer aux mi crofi brilles que localement, au niveau de la lésion. 

4.2. Sérodiagnostic de l’infection par Je VIH 

4.2.1, Électrophorèse 

4. 2. 1.1. Dans le cas de l'électrophorèse de zone (hors équilibre), la mobi- 
lité électrophorétique est fonction de la charge globale de la protéine. 
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La mobilité électrophorétique sera inversement proportionnelle à la masse 
moléculaire {en liaison avec la porosité du support). 

L'électroendosmose sera un frein à la mobilité électrophorétique apparente 
si îles protéines sont chargées négativement (le contraire si elles sont char- 
gées positivement). 

Le contre-courant d'évaporation (rhéophorêse) dû â ï effet Joute est favora- 
ble au début de l'électrophorése r mais défavorable ensuite. 

4 ,2, 1.2. Les échantillons protéiques subissent un chauffage (dénaturant), 
un traitement au sodium dodécyl sulfate (surfactant anionique) et au 2-mer- 
captoéthanol qui va permettre la formation de mi celles ayant toutes la 
même densité de charge. La séparation s'effectue par tamisage moléculaire 
sur les pores calibrés du support acrylamide. Le tableau montre par ailleurs 
que les autres supports présentent des courants d'électroendosmose et de 
rhéophorêse importants qui freinent l'électrophorèse et sont peu sépara- 
teurs des masses moléculaires. 

4.2,2. Détection des anticorps sériques anti-VIH 1 par immunoempreinte 

4. 2. 2.1. II s'agit d’une technique immuno-enzymatique (EIA) ou plus préci- 
sément une technique ELISA indirecte. 

Principe : 

- première phase (étape 2) * lors de l'incubation, les anticorps sériques for- 
ment un immuûcomplexe avec les antigènes, représentés par les protéi- 
nes virales fixées sur les bandelettes: 

- deuxième phase (étape 4) : le conjugué, anti-IgG - enzyme, ajouté se fixe 
sur les fragment Fc des anticorps sériques (de classe IgG); 

-troisième phase (étape 6) : l'addition du substrat de l'enzyme révèle la 
fixation du conjugué, donc la présence des anticorps sériques spécifi- 
ques, par apparition d’un produit coloré. 

4.2. 2.2. Les lavages réalisés â l'étape 3 éliminant les composés du séruhl 
non fixés sur tes antigènes viraux, ceux de l'étape 5 éliminent te conjugué 
anti-IgG-enzyme en excès, ceux de l'étape 7 éliminent l'excès de substrat. 

4 .2. 2. 3. La réaction est réalisée en parallèle sur un sérum de contrôle 
positif et un sérum de contrôle négatif. 

Lé sérum de contrôle négatif permet de valider la spécificité de fa réaction 
(élimination de faux positifs). Le sérum de contrôle positif permet, d’une 
part, de vérifier le qualité des réactifs (élimination des faux négatifs) et, 
d'autre part, d'interpréter les résultats par comparaison des bandes colo- 
rées obtenues avec l'échantillon à celles du sérum de contrôle positif. 
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Biochimie 

1. Clairance de la créatinine 

Préciser le comportement cio rein vis-à-vis de (a créatinine. 

Calculer la clairance de la créatinine en mLs _t pour un patient adulte avec les don- 
nées suivantes : 

- concentration plasmatique : ISS pmol.L' 1 ; 

- concentration urinaire : 11,5 minoLL -11 ; 

- diurèse : 1,4 L. 
interpréter le résultat obtenu. 

Donnée : valeur normale de la clairance de la créatinine : 2 inL.s -1 

2. Citer les différentes catégories de lipides sériques (formules non demandées). 

3. Â l’aide d'un schéma convenablement annoté, donner la structure générale d’une 
lipoprotéine. Justifier la position des différentes molécules dans cette structure. 

4. La glucose-6-phûsphate déshydrogénase est une enzyme érythrocytaire couram- 
ment dosée. 

Indiquer : 

- la réaction catalysée par cette enzyme (formules non demandées) ; 

“ le nom de la voie métabolique concernée ; 

- la nature de la préparation sur laquelle est effectué le dosage. 

5. Présenter le mécanisme d'un transport actif transmembranaire. 

6. On veut doser l’albumine sérique par la méthode au vert de txomoerësoi à pH 4,2. 

A l'aide des données ci-dessous, proposer un protocole permettant de réaliser une 
gamme d’étalonnage. 

Réactifs ; - solution étalon d'albumine à 50 g.L” 1 

- réactif de coloration ; vert de bromocrésol 0,14 gX 1 

tampon succinate pH 4,2 75 mmol.L 1 

brij 35 7 mi l 1 

Dosage : - E pL de solution étalon diluée 

- (200 - E) pL d'eau physiologique 

- 5 rnL de réactif de coloration 

Limite de linéarité de la méthode : 500 pg d "albumine par tube. 

7. Donner r allure d’un enregistrement densitométrique d'un protéinogramme de 
sérum normal réalisé à pH 8,6 sur acétate de cellulose. Préciser la position du 
dépôt, des électrodes et la nature des différents pics. 
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Donnât? : le pi des protéines sériques est inférieur ou égal à 7, 

S, Sécurité.. Donner la signification des symboles (A, 0 et C) correspondant aux 
dangers présentés par les substances ou tes préparations utilisées au laboratoire. 



Symbole A 



Symbole B 



Symbole C 


Microbiologie 

9. Quels sont les critères utilisés usuellement pour identifier le genre Canada et 
l'espèce Candide aJbicans. Présenter les méthodologies mises en œuvre, 

10. Clostridium fetanr est une bactérie sporulée. 

10.1. Indiquer les principales propriétés priysicp-chimiques de la spore bâclé- 
Tienne. 

10.2, Présenter les étapes du processus infectieux conduisant au tétanos. 

11. Citer les critères cytobactériologiques dé I 1 infection uriné ire en précisant si pos- 
sible les valeurs limites. 

12. Pour orienter l'identification d'une bactérie Gram négatif, on pratique Se test de 
l'oxydase. Il se révèle négatif. 

12.1, Indiquer le principe dé là réaction réalisée et l'aspect observé dans Se 
cas présenté, 

12.2, Ce Lest permet-il de prévoir le type respiratoire dé la bactérie ? Justifier 
la réponse par des exemples, 

13. Deux milieux sont ensemencés pour l'étude de la voie d'attaque du glucose et 
l’un d'eux est recouvert de paraffine. 

Préciser les caractéristiques générales de ces milieux. Schématiser les différents 
résultats pouvant être obtenus après 24 heures d'incubation. Citer un exemple 
d'espèce bactérienne correspondant à chacun des cas envisagés. 

14. L'antibiogramme d"une souche d'Esefterichra col’/ isolée d'une suppuration en 
milieu hospitalier a montré une résistance à l'ampicilline et une sensibilité à r asso- 
ciation amoxicilline-acide clavulanique. 

Interpréter ces résultats, 

15. l'herpès, 

15.1, Préciser les localisations possibles de cette infection. 
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15.2. Présenter une méthode de mise en évidence du virus. 

16. Présenter fa méthode utilisée au laboratoire de parasitologie pour le diagnostic 
de Tanguillulose. 


Hématologie 


17. Définir l'éosinophilie et citer deux types de causes possibles. 

16, Les résultats de l'électrophorèse de r hémoglobine d’un patient sont les suivants : 

- Hémoglobine Al : 20 % : 

- Hémoglobine A2 : 6 % ; 

- Hémoglobine F : 74 %, 

Commenter ces résultats, indiquer les principales anomalies érythrocytaires obser- 
vées sur te frottis sanguin coloré par la méthode de May-Gmnwaid Giemsa qui 
accompagnent généralement ce type de pathologie. 

13. Lors d'examens d'hémostase réalisés chez deux patients : Monsieur X et 
Madame Y, on réalise un temps de céphaline activé (IGA} puis, comme examen 
complémentaire., le ICA du mélange de plasma du patient avec un plasma normal 
témoin. 


Les résultats obtenus sont les suivants : 


battant 

M. K 


témoin 

TCÂ du patient {en secondes} 

42 

45 

31 

TCA du mélange panent + témoin {en secondes} 

41 

32 



Conclure sur les résultats obtenus pour les deux patients. 

20, Quelle est l'action de I" urokinase dans l'hémostase ? 

21, Sur quel aspect cytologique médullaire repose le diagnostic de la maladie de 
Kahler ? 

Une étude complémentaire des protéines sériques est nécessaire. Citer trots des 
analyses â réaliser et préciser !e résultat obtenu dans chacune d'elles. 

22, Une carence importante en vitamine B12 peut provoquer une anémie avec 
mégaiobiastose médullaire. 

Caractériser les mégaiobiastes du point de vue cytologique et physiopathologique, 

23, Citer la composition qualitative d'un des dateurs les plus utilisés en anatomo- 
pathologie, 

24, Indiquer deux précautions à respecter dans la mise en œuvre de la fixation en 
anatomopathologie. 
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Immunologie 

25, Préciser le type de réaction antigène-anticorps correspondant au dosage des 
antistneptodornases d'un sérum. 

Citer Ses différents réactifs employés pour ce dosage et indiquer leur rôle, 

26, Présenter le principe générai de deux réactions immunologiques d'agglutination 
passive appliquées au diagnostic dé la polyarthrite rhumatoïde. 

Quelle est la nature de l’anticorps généralement recherché dans cette pathologie ? 

27, Indiquer les cellules et les molécules directement impliquées dans la présenta- 
tion et Sa reconnaissance de l’antigène par les lymphocytes T (illustrer par un 
schéma). 

26. Présenter sous forme d'un schéma annoté la recherche des anticorps antitoxo- 
plasmiques par une méthode indirecte en immunofluorescence. 

Qu'apporte en plus le test de Remington ? 

29, Donner un exemple d'hypersensibilité dont le mécanisme implique une réponse 
exclusivement cellulaire. 

30. Quelles sont les cellules spécifiques intervenant dans la réponse exclusivement 
cellulaire de r hypersensibilité ? 
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1. Présenter les mécanismes des diarrhées entéro-invasives. Indiquer les principa- 
les espèces bactériennes en cause, 

2. Indiquer une technique de mise en évidence de Chlamydia trachomatis dans un 
prélèvement génital et préciser les conditions de prélèvement que celle-ci Impose, 

3. Citer quatre types d’éléments figurés qui* observés sur un culot urinaire, orien- 
tent vers une infection urinaire haute (pyélonéphriie). 

4. Donner le principe, la technique en mecrométhode et l’intérêt du test qNPG. 

5. Quels sont les facteurs qui conditionnent le pouvoir pathogène des bactéries 
anaérobies de la flore de Veiilon ? 

Citer deux exemples de bactéries appartenant à cette flore et deux exemples de 
localisation d'infections pour lesquelles elle est impliquée. 


Technologies d'analyse biomédicale - Sujets d'examen 


6. Qu 'appelle-t-on * résistance naturelle » des bactéries auw antibiotiques ? 

D’une manière générale quels sont les mécanismes biochimiques du phénomène 
de résistance des bactéries aux antibiotiques ? 

7. Quelles sont les conditions d'isolement d'un dspergrtfus à partir d'une expecto- 
ration ? 

Indiquer les critères d'identification d'un Aspergiifus. 

8. Le virus de la poliomyélite est un virus nu, à ARM positif et à symétrie cubique, 

SX Décrire brièvement les étapes de sa multiplication . 

8.2. Pourquoi est-il particulièrement résistant dans le milieu extérieur ? 

9. Indiquer les principales étapes d'un diagnostic viral direct, par culture cellulaire, 
à partir d'un produit pathologique, 

10. Donner un ordre de grandeur de la taille des éléments parasitaires suivants ; 

- kyste d'Cntanroeba corJ ; 

- œuf de ScPistosoma haematobium ; 

- trophozoïte de Plasmodium felcfparum ; 

- Ë/iterofcM'us vermicuiaris (oxyure) femelle ; 

- Taenia sagmata. 


Immunologie - Sérologie 

11, Citer six systèmes d'antigènes érythrocytaires humains. 

12. Donner te principe du diagnostic de la grossesse par inhibition de l'agglutination 
sous forme cfun schéma légendé faisant apparaître ia nature de 9a substance recher- 
chée ainsi que celle des réactifs utilisés, 

13.. La réaction de Paul-Bunneli-Davidsohn, mise en œuvre pour le diagnostic de la 
mononucléose infectieuse, a donné ie$ aspects macroscopiques reproduits ci-des- 
sûus. 

- Présenter les résultats sous forme d r un tableau, 

- Donner une conclusion et une interprétation de ce sérodiagnostic, 

14, Citer tes principales étapes de la préparation des anticorps monoclonaux. 

15, Définir le système Gm des immunoglobulines humaines et présenter ses carac- 
téristiques, 

16, Présenter ('origine et le rôle de l'interleukine 2 dans l'organisme humain. 
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Diagnostic de ta mononucléose Infectieuse 
Réaction de Paul-Bunnell-Davldsohn en mie ronde thode 


1 2 3 4 5 5 7 3 0 10 11 12 



» oooooooooooo 
■ oooooooooooo 

- oooooooooooo 
° oooooooooooo 
» oooooooooooo 


Cupules là 11 ■ diluhon ou sérum X, du ll/l b a j l.'lb âEÔ 

Ûupute 12 à lé main glodues muges a a mouton 

Rângéâ A : sérum M 1 dilué fin eau physioVigirn.-e 

Rancis B : sgrnageam de sérum X ! iraHé per des aniigènss rein de ooOayâ 

Rangée C : surnageant de sérum X, Kalté par des antigènes gtofoules rouges de bœut 

Valeur de rélérence ou seuil de positivité : 1/120 


Biochimie 

17. À Taide d'un schéma légendé, expliquer le fonctionnement de la synapse neuro 
musculaire. 

1 S. Dosage de la créât i ne kinase sérique par test UV à 340 nm. 

La détermination cinétique de l'activité de la créât ine kinase met enjeu trois réactions. 

Ch 

Créatine + ÀÏP * * Créatine-P + ADP 

ce PDH 

Gluconate 6-F + MADPH + H 4 « * Glucose 6-P + NADP + + H a 0 


GK 

ATP + Glucose * - -> Glucose 6-P + ADP 



opy 

■ rJ 


righted material 
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Coordonner ces trois réactions en les écrivant dans le sens dé leur déroulement au 
cours du dosage. En déduire le sens de la variation de l'absorbance à la longueur 
d'onde du dosage, 

19. Le dosage de la créât ine kinase est réalisé selon le protocole suivant. 

Dans une cuve de trajet optique I - 1 cm ( introduire : 

- tampon + enzymes * coenzymes V ml. 

- échanti ! ton {sérum ) EmL 

Mélanger, placer 5 minutes à 37 °C. 

Ajouter : 

- cnéatine-p S niL 

Mélanger, attendre 2 minutes» 

Mesurer la variation moyenne d’absorbance par minute, à 340 nm (AA/ min). 

- Établir la formule littérale donnant la concentration d’activité catalytique de 
l’ échantillon en liKat.L" 1 en fonction de t> UMH à 340 nm, I, V, E, S, M/min. 

Etonnée : t^p,, à 340 nm exprimé en m 2 .moJ' 1 . 

20. Dans le cadre du dosage d’une enzyme sérique, quelles mesures de sécurité 
faut-il respecter au cours de la manipulation ? 

21. Le contrôle journalier pour le dosage des. protéines est réalisé à t'aide d'un sérum C, 

Carte de contrôle 


Concentration en protéines en ÿL 



'riante 
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Le? résultat obtenu le jour J est : 74.2 g,L -i . Les résultats obtenus lors du premier 
mois d'utilisation du sérum C sont : 

moyenne - 70,0 g.L" 1 : 
s - écart type - 2,0 g.L _i . 

Les résultats obtenus pendant les 6 jours précédant le jour J figurent sur la carte de 
contrôle. 

Interpréter révolution des six derniers jours. 

Le résultat obtenu le jour J pour le sérum C permet-il de valider le série de dosage 
dont il faisait partie ? Justifier la réponse, 

22. Préciser et justifier les conditions dans lesquelles un échantillon sanguin doit 
être prélevé et traité en vue de la détermination de la glycémie, 

23. Définir les termes suivants : 

- choiestase ; 

- insuffisance hépatocellulaire ; 

- eytoiyse hépatique. 

Pour chacun des syndromes définis ci-dessus, citer un paramétre biochimique plas- 
matique modifié et indiquer, en le justifiant, le sens de variation correspondant, 

24. Donner le mode d'action de r hormone antidiurétique (AD H) dans la régulation 
de l’élimination rénale de l'eau. 


Hématologie - Histologie - Cytologie 

25. - Citer une coloration trichrome utilisée couramment en histologie. 

- Préciser le nom et le rôle dés colorants employés, 

- Pourquoi doit-on réhydrater les coupes contenant de la paraffine avant l'étape de 
coloration ? Expliquer comment s'effectue cette préparation à la coloration, 

26, - Définir le terme de myélémie, 

- Faire le schéma annoté d'un promyélocyte {en précisant les couleurs). 

27. Donner un exemple d'hémogramme permettant d'orienter le diagnostic vers une 
leucémie lymphoïde chronique, 

28, Un automate affiche le résultat suivant ; 50. IG 9 thrombocytes par litre de sang. 
Le technicien décide de vérifier ce résultat avant de le rendre. 

Pourquoi et de quelle façon cette vérification est-elle faite ? 

29 r Donner le principe de la détermination de l'activité prothrombinique (temps de 
Quickj. 

30. Le suivi d'un traitement aux antivitamines K comprend la détermination de l'acti- 
vité ptothrombinîque. 

- Pourquoi ce test est-il choisi ? 

- Comment exprime-t-on le résultat dans ce contexte ? 


.. .. 


ïri 
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TECHNOLOGIES D’ANALYSE BIOMÉDICALE 1997 


(corrigé pp. 142-151} 


Hématologie - Histologie - Cytologie 

1, Pour un patient X, la vitesse de sédimentation (VS} mesurée â la première lec- 
ture est de 38. 

- Préciser : 

- la nature de l'anticoagulant choisi pour le prélèvement de sang destiné à cette 
mesure ; 

- le délai nécessaire pour effectuer la première lecture ; 

- à quoi correspond le nombre 38; 

- Conclure. 

2, Pour un patient Y, le nombre de leucocytes donné par un automate est de 
12,10 9 .L 

L'établissement de la formule leucocytaire de ce patient, sur un frottis sanguin 
coloré par la technique de May-Grünwald Giemsa, met en évidence 20 % trérythro 
blastes. Le technicien effectue alors un calcul pour corriger se nombre de leucocytes 
donné par l'automate. 

- Expliquer pourquoi le nombre de leucocytes doit être corrigé et établir ta formule 
d# calcul qui permet cette correction, 

- Proposer pour ce patient une présentation de formule leucocytaire donnée en 
pourcentages et rédiger le bilan leucocytaire du patient Y, 

3, Pour un patient Z, le temps de saignement (T3}, mesuré par la méthode d'Ivy, 
est supérieur à 15 minutes et le nombre de plaquettes est de aOü.lO^.L’ 1 . 

- préciser quelle phase de l’hémostase est explorée par le temps de saignement, 

- Sachant que, chei ce patient, les résultats des autres tests de contrôle d’hémo- 
stase sont normaux, commenter les résultats ci-dessus et proposer une orâenta.- 
llon du diagnostic, 

4, Un technicien se prépare à réaliser deux tests d'hémostase, à Laide des trois 
réactifs suivants- : 

A = solution de chlorure de calcium ; 

B ^ tbromboplastine calcique ; 

C - céphaline kaolin. 

Identifier la nature de ces deux tests d'hémostase en précisant, pour chacun d'eux, 
le ou les réactifs à choisir, 

5, La carence en fer est la cause d’anémie la plus fréquente, 

-Préciser les modifications de l'hémogramme qui orientent le diagnostic vers une 
anémie par carence en fer. 
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- Définir la carence en fer et citer l 'examen complémentaire qui peut confirmer 
d'emblée cette orientation du diagnostic, 

6. Indiquer dans quel type de cellule et dans quel type de pathologie on rencontre 
des corps d’Auer. 

7 r Le protocole opératoire ci-dessous est celui de la coloration de Papanicolaou 
utilisée en cytologie vaginale. 

- Indiquer le but des étapes : 1 à 4 et 18 à 23, 

- Justifier la nécessité de ces étapes. 

- Indiquer ce que colorent respectivement les colorants des étapes 5» 14 et 17, 


1 

Alcool à 80 * 

30 & 


2 

Alcool A 70 * 

30 s 


2 

Alcool â 50 ■ 

30 s 


4 

Eau distillée 

30 s 


S 

Hématoxyline de Harris 

l 3 3 ml.n 


8 

Eau distillée 

30 s 


? 

Solution d’acide chlorhydrique à 0,25 % 

Plonger 6 fols 


8 

Eçtu courante 

6 min 


8 

Eau distillé® 

30 s 


10 

Alcool à 50 9 

30 s 


11 

Alcool à 70 * 

30$ 


12 

Alcool à flü * 

30 $ 


13 

Alcool è 95 • 

30 s 


14 

Orange G .5 

90 s 


15 

Alcool à 95 * 

30 s 

cuvettes Individuelles 

18 

Alcool à 95 5 

30 s 

cuvettes individuelles 

17 

EA 50 Ou EA 38 

90 s 


18 

Alcool A 95 * 

30 s 


18 

Alcool à 95 * 

30 a 

cuvettes individuelles 

□ 

Alcool à 95 * 

30 $ 

cuvettes individuelles 

21 

Alcool absoEu 

30 s 

cuvettes individuelles 

22 

Xylol Alcool 

30 $ 
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Biochimie 

8, Définir l’expression * pression oncotique plasmatique % 

L' abaissement de la pression oncotique plasmatique est susceptible de déclencher 
l'apparition d Œdèmes. 

Expliquer ce phénomène. 

9, Préciser le rdle des reins dans l 'équilibre acido basique. 

10, Le foie convertit y ne partie des acides gjras en corps cétoniques. Celle produc- 
tion de corps cétoniques augmente lors d'un jeûne glucidique. 

À l'aide du schéma ci-dessous, expliquer cette augmentation. 



11. Afin de prélever un volume précis de sérum, on utilise une pipette automatique. 
Préciser les opérations â réaliser et les précautions é prendre. 


12. Commenter les résultats suivants, obtenus chez un patient présentant une 
détresse respiratoire, 



ttéauttats sanguins 

Intervalle ds référence 


pH 

7,30 

r ,36 - 7 ,42 



9 

5,0 - 5 ( 9 

kPa 

pG ; . 

7 

Î0.4 - s 3 

hPa 


40 

23 - 27 

mmol/ L 


135 

135 - 145 

mmol/L 


5.2 

3,5 - 5.5 

mmol/L 

ni 

82 

98 - 106 

mmol/L 


Ciîer une méthode de mesure des paramètres suivants : p0 3 ; pCû 2 ; NaV; K*: Cl 
La concentration en HC0 3 ‘ peut être déduite par calcul connaissant le pH et fa pC0 3 . 
Expliquer comment. 


:otwriah 


m J 
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13. Dans le cadre- de la dé-terminat ion d’une concentration activité enzymatique, pré- 
ciser les paramètres à fixer pour un spectrophoto mètre programmable. 

14. Un coffret pour te dosage sérique par une méthode enzymatique {point final) 
contient les réactifs suivants : 

- cholestérol-estérase ; 

- cholestérol-oxydase ; 

- peroxydase ; 

- chromogène. 

Indiquer le principe de ce dosage en précisant les équations des réactions chimi- 
ques (sans formules chimiques). 

15. La révélation des bandes d'électrophorèse sur acétate de cellulose nécessite 
l'utilisation d'une solution d’acide acétique à 5 %. Cette solution est préparée à par- 
tir d’une solution commerciale concentrée, laquelle est accompagnée de l’étiquette 
suivante ; 



fi : 10-35 S : 23-2&4S 


Donner la signification : 

- du pictogramme; 

- des lettres R et S. 


Immunologie 

16. Indiquer la structure schématique d'une molécule HLA de classe I. Préciser la 
localisation de cette molécule. 

17. Avant d'effectuer un sérodiagnostic de rubéole par séroneutralisation [ou séro- 
inhrbition) d'hémagglutination, on traite le sérum test par une solution de dextran 
(ou de kaolin) et une suspension de globules rouges. 

Justifier ce traitement. 

16. Un patient reçoit de la cyclosporine. 

indiquer Tact ion de la cyclosporine et dans quelles circonstances ce traitement est 
nécessaire. 

19. Définir une agglutinine irrégulière. 

Indiquer trois situations au cours desquelles la formation d'agglutinines irrégulières 
peut survenir. 

20. Expliquer le principe du test de Coombs indirect appliqué à un exemple précis. 
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Microbiologie 

21, Certaines bactéries exigent pour leur croissance une gélose chocolat supplémen- 
tée. 

- Citer doux exemples de bactéries concernées, 

- Quels sont Des différents types de facteurs dé croissance apportés par ce milieu ? 

22, les milieux d'isolement discriminants et identifiants sont utilisés de plus en 
plus fréquemment lors de la recherche d'espèces microbiennes précises au sein 
d’une flore associée complexe. 

- Présenter le principe général de ces milieux. 

- Donner deux exemples de tels milieux. 

23, L'adhésion aux muqueuses est une étape obligatoire du processus infectieux 
ïpour la grande majorité des bactéries pathogènes. 

Donner deux exemples de structures bactériennes responsables de cette propriété. 

24, La recherche des mycobactéries par les méthodes classiques dams un produit 
d'expectoration nécessite un traitement préalable du prélèvement. Citer et justifier 
les différentes étapes de ce traitement, 

25, La manipulation des mycobactéries nécessite des précautions particulières tant 
au niveau du personnel qu’au niveau du matériel. 

En citer au moins trois. 

26, La vaginose bactérienne est en général due â une association de micro-organis- 
mes. 

- Citer les espèces impliquées, 

- Comment peu bon délecter cette pathologie sur frottis coloré ? 

- Indiquer d'autres caractéristiques relatives è cette vaginose. 

- Quelles sont les conditions de culture du principal micro-organisme responsable ? 

27, Les concentrations critiques inférieure (c) et supérieure ICI de l'ampicilline sont 
respectivement de 4 et 16 mg.L L . Les diamètres d'inhibition mesurés pour ces con- 
centrations sont de il et de 17 mm, 

- Définir »s deux concentrations, 

- Construire l'abaque de lecture de cet antibiotique et l'utiliser pour expliquer r inter- 
prétation d'un antibiogramme, 

28, Lors du repiquage d'une culture cellulaire, on effectue une numération de la 
suspension au bleu Trypan. 

- Quel est le rôle de ce produit ? Quel type de cellules doit-pn compter 7 

- Pour la numération, on a mélangé 0,1 cm a de suspension cellulaire et 0,1 cm 3 de 
bleu Trypan, 

Qn e compté 200 cellules dans 1 mm a . 

Quel volume de milieu neuf doit-on ajouter; avant répartition, à 8 cm 3 de suspension 
peur obtenir 200 000 cellules par cm 3 ? 
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29, Comparer, en les justl Tant, Ses deux modes de transmission des virus de l'hépa- 
tite A (virus nu} et de l'hépatite B {virus enveloppé}, 

30. Quelle est la technique la plus utilisée en laboratoire pour effectuer le diagnos- 
tic du paludisme ? 

indiquer les principaux critères d'identification des différentes espèces de ce genre. 

31, Pour effectuer une analyse myco logique, à quel niveau d'une lésion cutanée 
doit-on prélever ? Justifier. 

32. Certains prélèvements en mycologie nécessitent, en vue de leur observation 
microscopique, une technique d'éclaircissement. 

Indiquer lesquels, ainsi qu'un exemple de réactif utilisé. 


TECHNOLOGIES D'ANALYSE BIOMÉDICALE 1998 


(corrigé pp„ 151-157 ) 


ImmunoiQgfe 


1, Donner la méthodologie d'une technique ELIS A type « sandwich « appliquée à la 
recherche d'un antigène soluble dans un sérum, 

2, Le sérodiagnostic de la rubéole 

- Dans quel cas est -on conduit à faire Sa recherche des IgM ? 

- Lors d'une réaction d'inhibition d’hémaggtuhnaboo, le sérum est traité préalable- 
ment. Quel est le but de ce traitement ? 

3, Que recherche-t-on dans tous les tests présomptifs de la grossesse ? 

Pourquoi I "utilisation des anticorps monocionaux a-t-elle permis une plus grande fia- 
bilité des tests ? 

4, Rôle des organes lymphoïdes primaires 

Sachant que l'on a réalisé l'ablation néonatale du thymus ou de la bourse de Fabri- 
çius chez un poulet, indiquer les caractéristiques des paramètres consignés dans le 
tableau suivant, à reproduire sur la copie : 

{noter : n = situation normale d'un animal non traité 

+ = augmentation par rapport à la situation normale 
- = diminution par rapport à la situation normale 
0 = annulation par rapport à Sa situation normale) 


ïopyriqhted material 
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Effets sut le système Immunitaire Bursectomie Thymectomie 


Taux tfe lymphocytes circulants 
Plasmocytes. 

Taux tf Immunoglobulines serines 

Synthèse d'anticorps spécifiques : 

- anli-LPS 

- antitétanique 

Rejet d'ijytogrefïé 


Quel est r équivalent de le bourse de Fabricius che^ l'homme ? 


Microbiologie 

5. - Décrire tes caractères morphologiques de l’espèce Neisaeria meningitiâis après 
coloration de Gram, 

- Citer deux produits pathologiques à partir desquels cette espèce est le plus sou- 
vent isolée. 

6. - Indiquer la caractéristique structurale fondamentale des mycoplasmes, 

- Citer deux espèces de mycoplasmes responsables d'infections génitales humaines. 

- Quelle précaution doit-on prendre au moment du prélèvement afin de recueillir ces 
micro-organismes en abondance ? 

7. lin isolement est pratiqué sur gélose CLEO à partir d'une urine purulente. On 
observe une majorité de colonies jaunes opaques. Justifier cet aspect. 

On envisage la recherche d'une Jî-glucuronidase par un test rapide* Donner le prin- 
cipe de ce test et citer une espèce fi-gjucuronidase +, 

S, Dans le cadre de la recherche de mycobactéries, on réalise Ja coloration fluores- 
cente à r au rumine sur un frottis d'expectoration. L'examen se révèle positif, 

- Comment se présente ce résultat ? 

- Quelle méthode de coloration de référence doit-on réaliser pour confirmer le résul- 
tat précédent ? 

9. Une nouvelle génération de tests d'agglutination sur lame permettant l'identifi- 
cation rapide de Stephy/ococcus aureu& est commercialisée. Elle permet la mise en 
évidence de trois composants spécifiques de l'espèce. 

- Préciser lesquels et dégager le principe de cette mise en évidence. 

- Quel est l’intérêt de ces tests par rapport aux précédents 7 

10. La mise en route d'une hémoculture s'effectue classiquement sur deux flacons 
de milieux. 
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Présenter les caractéristiques de ces milieux de culture et les règles à respecter 
lors de l'ensemencement, 

11, Les streptocoques présentent vis-è-vis des aminosides une résistance de bas 
ou de haut niveau. 

- Qu“ appelle-t-on résistance de bas niveau 7 Comment explique-t-on ce phénomène ? 

- Qu'appeüe-ï-en résistance de haut niveau et comment la met-on en évidence au 
laboratoire ? 

12, Citer les moyens de défense de la muqueuse respiratoire en précisant leurs 
rôles. 

13, - Chez les rétrovjrus r quelle est la nature du génome présent dans Je virion ? 

- Présenter les principales étapes de leur cycle de multiplication. 

14, - En mycologie, à partir de quels prélèvements peut-on rechercher des dermato- 
phytes ? 

- Sur quels milieux peut-on ensemencer ces prélèvements ? 

-Dans quelles conditions d'incubation ? 

15, Quels éléments caractéristiques permettent de différencier les kystes mûrs 
d'fntamoeba Nsm/yfica et fntamoeta coff à 1 1 examen microscopique d’une selle 
colorée au MlF 7 


Biochimie 

16. - Écrire la relation reliant la vitesse initiale et la concentration en substrat dans 

le cas d’une réaction catalysée par une enzyme michaélienne. 

- Quelle condition doit remplir la concentration en substrat pour une détermination 
de concentration d’activité catalytique ? Justifier la réponse. 

- Dans quelle condition de concentration en substrat la vitesse initiale peut-elle être 
considérée comme proportionnelle à cette concentration en substrat 7 Justifier la 
réponse, 

17. L'ictère, chez le nouveau-né, peut être dû â une immaturité hépatique ou à une 

incompatibilité immunitaire fæto-matemelie. 

- Quelle est la molécule responsable d’un ictère ? Sous quelles formes peut-on lia 
trouver dans le plasma ? 

- Dans chaque cas évoqué ci-dessus, quelle est la forme rencontrée ? Justifier les 
réponses, 

18. Après centrifugation de prélèvements sanguins on peut observer des surna- 
geants lactescents, ictériques ou hémolysés. 

- Définir ces termes. 

- De tels échantillons sont-ils forcément pathologiques ? Justifier la rêponse. 

- Indiquer, dans chaque cas, les précautions éventuelles à prendre lors de l’analyse 
de tels échantillons. 


r- J 


sri a 
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Les questions 19 à 21 portent sur l’extrait de la notice d'un coffret de réactifs pour 
le dosage des phospholipides 

Détermination enzymatique des phospholipides 
Phospholipides enzymatiques PAP 150 (bioMérieux réf. 61491) 

* Principe 

Les phospholipides (lécithine, lysolécithine et sphlngomyéline) sont hydrolyses 
par ta phospholipase D, 

La cboline libre est dosée par la réaction de Trinder. 

Pnoapnonpaas O 

lipèd&S + H^Û — — — — — — ‘ÈhûinB ■+ acide pho^haüdique, acide lÿHDphasphÆbidiqije, 

N'acylsptiir^gcsylpbei^jrate 

Chôme oxydase 

qhalime ■* 2 0 ? — — — Mtame * £ HUQ;, 

PefOXydass 

2 HgOj, -i- phénoü + aFFi&TD-4-aneipyfine cp.jinone-imin@ + 4 H a O 

* Valeurs usuelles dans le sérum ; 1,6 à 2.5 g/L ou 2,08 à 3,22 mmol/L 

* fcha rrüïïon ; sérum ou plasma, Les échantillons sont stables au moins 
quinze jours à 2-8 D C, 

* Mode opératoire 

Longueur d'onde : 505 nm (492-546 nm), Zéro de l’appareil : blanc réactif 
Cuve de 1 cm d'épaisseur 


Étalon (réactif 1) 

Blanc réactif 

Etalon 

10 pL 

Dosage 

Échantillon 

- 

— 

10 pL 

Solution de travail 

1 mL 

1 mL 

1 mL 


Mélanger, incuber 10 minutes à 37 T. 

Stabilité de ta coloration : 1 heure Linéarité : 0 à 10 mmol/L 


19, Présenter la formule générale d’un giycérophospholipide. 

Indiquer sur cette formule le site d'action de la phospholipase D, 

20, Quelle est la composition qualitative de la solution de travail ? 

21, De quel type de dosage enzymatique de substrat s'agit-il ? Justifier la réponse. 

22, Quel est Tordre de grandeur de l'absorbance si ta limite de linéarité est atteinte 7 

Donnée î Coefficient d’absorbance molaire de la quinone-imine â 505 nm s 
1 360 m 2 ,mol" a . 



23, Comment sont véhiculés les phospholipides dans le plasma ? Pourquoi 7 
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Hématologie 


24. Commenter l' histogramme de répartition des hématies et le tableau des résul- 
tats fournis par un automate concernant le sang d'un homme adulte. 



Justifier les réponses. 

25. Définir « anémie fégénérative ». 

Sur quel(s) esamenfs} est fondé Se diagnostic ? Préciser les résultats attendus. 

25, Définir i 'expression cf thalassémie et fi ü ' thalassémie, Indiquer quelle est fa 
plus grave de ces pathologjes. Justifier Ja réponse. 

27. Quelle est la nature des corpuscules de Heinz, des corps de Jolly ? 

28. Sur quel argument cytologique se définit un syndrome mononuctëosique ? 
Quelle en est la cause la plus fréquente ? 

29. Défi n I r rendomitose, Dans quelle Signée cellulaire observe-t-om ce phénomène 7 

30. Citer Ses facteurs intervenant dans la voie extrinsèque de la coagulation. 

Indiquer Se test permettant l’exploration de cette voie et les réactifs nécessaires è 
sa réalisation, 

31. Le phénomène de coagulation intravasculaire disséminée se nomme aussi syn- 
drome de consommation. Justifier cette appellation. 



32. Quelles sont les conséquences d'une avitaminose K sur 3e temps de saigne- 
ment et le temps de céphaline activée 7 Justifier la réponse. 
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TECHNOLOGIES D f ANALYSE BIOMÉDICALE 1999 


(corrigé pp. 158-167? 


Biochimie 

1 protéinogramme. 

L'électrophorèse sur gel d'agarose à pN 8,6 des protéines sériques cliez un sujet 
présentant un syndrome inflammatoire aigu a donné les résultats suivants : 


Intervalle de référence 

Protides totaux 

63,0 g-L 1 


65-80 g,L _t 

Âlbumin# 

42,2% 


52 65 % 

Globulines al pria 1 

7 J. % 


2 4% 

Globulines alpha 2 

23,7 % 


10 ■ 14 % 

Globulines bêta 

9,0 % 


6 - 13 % 

Globulines gamma 

18,0 % 


10 - 19 % 


1.1. Reproduire et annoter l'ëlectrophorégramme (document ci-dessous) 
Préciser la zone du dépôt, le sens de migration. Justifier les réponses. 


1.2, identifier les différentes fractions protéiques séparées. 

1.3. Déterminer les concentrations do i 'albumine et des globulines, expri- 
mées en g,L -1 , 



1.4. Comparer l'éiectrophorégramme et le profil protéique (ci-dessous) réalisé 
avec le sérum du patient précédent 
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àq.® ; 30 ans 



ig ; immunoglobuline 
ORO : orasoflucoMe 
HAp : [sBtîtogtQbine 
T RF ; toansfemna 
AL© : albumine 

2. pHi et chromatographie sur résine échangeuse d'ions. 

2.1. Définir le pHi d'un acide aminé. 

2.2. Écrire les équilibres d'ionisation de la cystéine en fonction du pH. Calcu- 
ler !e pHi de la cystéine. 

Données : les pK des groupements ioni sables de la cystéine sont, à 25 °C : 
pKJa CÜÜH J = 1. 7 1 pK 2 (a N H a ) = 10 ,78 pty-SH) = 8,33 

2.3. Un mélange de trois ocides aminés : cystéine, lysine (pHi - 9,74), acide 
glutamique (pHt = 3,22), réalisé en milieu tampon pH 2,0, est déposé sur une 
colonne de résine potystyrénique substituée par des groupements sulfonates 
[-SOf }. L h é!ution est effectuée avec un gradient de pH de 2 r 0 è 10,0, 

Indiquer et justifier l'ordre d'élution des trois acides aminés. 


TIClhl 


trial 
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3, indiquer la nature du prélèvement sanguin et les conditions à respecter en vue 
de l'analyse du pH et des g ai du sang, 

4, Qy'est-oe qu'un canal membranaire voltage -dépendant ? Donner un exemple. 

5, Le cholestérol est le précurseur des sels biliaires et des hormones stéroïdes, 

5.1. indiquer le lieu de synthèse des sels biliaires. Préciser leur rôle dans la 
digestion et leur lieu d'action. 

5.2. Citer deux hormones stéroïdes. Préciser leurfs} nôle(s) et l'organe qui les 
synthétise. 

6, te tableau ci-dessous indique des valeurs de référence plasmatiques et urinai- 
res de différents composés. 

Expliquer, pour chacun des composés dont ré l imination urinaire (dU) est proche de 
zéro, les causes de cette absence dans une urine normale. 

Quel est le comportement du rein vis-à-vis de l'ammoniac ? 


Constituants 


Plasma sanguin 


dU 

Albumine 


38 - 50 g.L 1 


#0 

Triglycérides 


1,0 - 1.5 mmol.L -1 


#0 

ÛlucOSe 


3,8 - 5,1 mmol.L- 1 


# 0 

Chol® siéra! 


5.1 - 7,2 mmol.L' 1 


*t 0 

Bilirubine 


6-24 pmol.L 1 


#û 

HCO.j 


22 - 26 mmol.L 1 


#0 



20 - 80 gmol.L" 1 


20- 70 mmol.L" 1 


Microbiologie 

7 . Campytohacfer jejunï est une espèce bacté ri en ne res pensa ble d'in fectio ns Intes- 
tinales. 

7.1. Quelles sont les caractéristiques microscopiques de cette bactérie ? 

7.2. À partir d un exemple de votre choix, décrire un mécanisme physio patho- 
logique de diarrhée entéro-invasive. 

8. Recherche de Neissena gomrrhùûae dans un prélèvement vaginal 
Indiquer les modalités du prélèvement et les différentes étapes de l’analyse, 

9. Les flagelles bactériens et la mobilité. 

9.1. Quelle est la nature biochimique des flagelles ? 
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9.2. À l'aide de schémas annotés, décrire les différentes ciliatures rencon- 
trées chez fes bactéries, 

9.3. Oter deux techniques courantes utilisées au laboratoire pour mettre en 
évidence la mobilité. 

10. Méningites. 

10.1. Citer trois agents bactériens fréquemment responsables de méningites 
à liquide trouble, 

10.2. Comparer les cytologles du liquide céphalorachidien dans le cas d'une 
méningite à liquide trouble et dans celui d’une méningite à liquide clair, 

11. Devant i' urgence que représente une septicémie, des techniques permettant on 
diagnostic rapide sont mises en œuvre à partir de la culture obtenue en flacon 
diphasique de Casîaneda. 

Décrire l’une de ces techniques. 

12. Le comportement des bactéries vis-è-vis d'un antibiotique peut être connu par 
une méthode d'antibiogramme en milieu liquide utilisant les concentrations criti- 
ques supérieure et inférieure de cet antibiotique. 

Â l’aide d’exemples de résultats, expliquer comment s’effectuent la lecture et 
l'interprétation de cet antibiogramme. 

13. Indiquer les critères d’identification de Pfcismodftxrn f&lçipstfvm sur un frottis san- 
guin coloré par la technique de Ma;y-Grünwald Giemsa. 

14. L’observation de l'appareil sporifère asexué d’un Aspergées est une étape 
importante de son identification. 

14.1. Faire un schéma légende de cet appareil sporifère. 

14.2, Indiquer les caractères morphologiques de cet appareil sur lesquels 
repose en partie le diagnostic d'espèce, 

15. La grippe. 

15.1. Présenter la structure du virus de la gqppe., 

15.2. Des pandémies massives de grippe sont observées plusieurs fois par 
siècle. Comment les explique-t-on 7 


Immunologie 

16. Sérologie de la syphilis par la technique TPHÂ 

16.1. Indiquer le type de la réaction Ag-Ac mise en jeu. 

16.2. Préciser Êa constitution du réactif-antigène utilisé. 

Copyrighted material 



Technologies d'analyse biomédicale - Sujets tf e*a men 


16.3, indiquer la composition qualitative de \ m * absorbant » (parfois incorporé 
au réactif antigène), avec lequel on traite le sérum à tester. Quel est le but 
de ce traitement ? 

17. Les lymphocytes T cytotoxiques 

17.1. Schématiser ta reconnaissance par un lymphocyte T cytotoxique (LTc) 
d’une cellule infectée par un virus, 

17.2. Décrire te mode d’action des LTc, 

18. Quelle recherche doit-on mettre en œuvre, lors d’un don du sang, en cas de 
résultat négatif ou douteux du groupage rhésus standard ? Justifier la réponse. 

19. Définir la vaccination. 

Donner la composition du vaccin DT polio (antidiphtérique, antitétanique, anti polio 
myéfiüque), 

20. Les a po protéines sériques Al et 6 peuvent être dosées par êlectroimmunodiffu- 
sion, technique de launeit, dans un même gel d’agarose, 

20.1, Indiquer les principaux réactifs nécessaires à la mise en œuvre de 
cette technique. 

20.2, Quelles sont les principales étapes du protocole opératoire 7 

20.3, Comment les concentrations en Apo Al et Apo B des différents échan- 
tillons sont-elles déterminées ? 


Hématologie 

21. Les leucémies algues 

21.1. Citer les deux grands types de leucémies aiguës. 

21.2. Quels sont les résultats du myélogramme qui permettent de confirmer 
un diagnostic de leucémie aiguë, quel que soit ie type ? 

21.3. Pour différencier les deux grands types de leucémie aiguë, on réalise 
des colorations cytochimiques. En citer une en précisant les résultats. 

22. Gîter, dans Tordre de maturation, les différents stades de la lignée granulocy- 
taire neutrophile. 

23. La coloration du May-Grünwald Giernsa permet de mettre en évidence des élé- 
ments d’affinité azurophlle, 

23.1. Citer deux cellules sanguines comportant des éléments azurophiles. 

23.2, Quelle est la coloration de ces éléments ? Justifier Sa réponse. 
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24. Dans quel but est réalisé le test de falciformation ? Décrire l’aspect cellulaire 
observé. 

Comment expliquer ce résultat positif ? 

25, L’International Normal ized Ratio (IIMRï. 

25. L. Définir F'INR. 


25.2. Expliquer (intérêt de cet indice. 

26. Un bilan préopératoire de l'hémostase a donné les résultats suivants : 


Numération des thrombocytes 

300. lû 9 ' par Litre de sang 

Taux de protîwomibliriÊ 

65% 

TS {méthode IVY incision] 

5 min 

Temps de eépha line activé# (TC AJ 

47 s pour un tëmcin de 36 s 


Le rc A réalisé ensuite avec un mélange volume à volume de plasma témoin normal 
et de .plasma du patient est de 37 s, 

26.1, Analyser ces résultats. 

26.2, Quel facteur de coagulation doit-on alors doser ? Pourquoi ? 

27. L'hémogramme réalisé chez un homme montre une anémie microcytaire hypo- 
chrome. 

27.1. Quels paramétres permettent cette conclusion ? indiquer leurs valeurs. 

27.2, Quel test complémentaire envisager ? Préciser les résultats possibles, 


TECHNOLOGIES D’ANALYSE BIOMÉDICALE 2000 


(corrigé pp. 167-177 ) 


Microbiologie 

1, La détermination du type respiratoire. 

1 1. Indiquer lé principe et la technique de réalisation de cette recherche. 

1.2, Présenter les différents résultats pouvant être observés. 
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1,3, Préciser l'intérêt de cette détermination pour l' identification des bacilles 
à Gram négatif, oxydase négative et cultivant en aérobiose. 

2- Présenter sous forme de schéma deux types de ciliature observés chez les 
bacilles è Gram négatif. 

Donner un exemple pour chacun. 

3. Un nombre croissant d'infections nosocomiales est dû â des souches dîtes (3- 
tactamase à spectre étendu (BLSÉ ou BSÉ). 

3.1, Qu'est ce qu’une (3-lactamase I spectre étendu ? 

3.2, Comment met-on en évidence ces (Plactamases à spectre étendu sur un 
antibiogramme par la méthode des disques ? 

3.3, Un mode fréquent de transmission, entre bactéries, dos gênes codant 
pour les p-lactamases à spectre étendu est la conjugaison. Présenter succinc- 
tement les étapes de ce phénomène. 

4. Un homme âgé présente des signes d'endocardite. Une souche de Stapdy/ococ- 
cus aureus a été isolée et identifiée dans les hémocultures successives qui ont été 
réalisées, et une antcbiothérapie a été instaurée, avec une association de gentami- 
cine et d'oxacilfine. 

Pour vérifier r efficacité du traitement, on effectue l'étude du pouvoir bactéricide du 
sérum, 

Qn dispose : 

- du sérum du patient : 

-d'une suspension dé la souche de SraphyJococcus aurons isolée du patient consti- 
tuant Pinocuium bactérien. 

4.1, Présenter succinctement le protocole opératoire, y compris la composé 
lion du témoin réalisé. 

4.2. Après incubation, ce sérum présente un effet bactériostatique à Ja dilu- 
tion 1/32. Schématiser, en la justifiant, la gamme de dilutions correspondant 
à ce résultat. 

4.3» On repique ensuite chaque tube limpide par étalement d’une strie, à 
l'aide d"u,ne anse calibrée de 10 pi, sur une gélose coulée en boite de Pétri. 
Après incubation, on compte les colonies sur chaque strie. La plus grandie 
dilution du sérum ayant un effet bactéricide est 1/8. 

Quel est l'ordre de grandeur du nombre de colonies obtenues pour les stries 
réalisées à partir des dilutions 1/4, 1/8 et 1/16, sachant que la concentra- 
tion bactérienne de départ est de 5 x 1Q 6 bactéries par mL 7 

5. La recherche de l'agent; responsable d'une diarrhée comprend toujours l’exa- 
men microscopique des selles. Cet examen inclut l'état frais, deux frottis, i'un 
coloré au b feu de méthylène, l'autre au Gram. 

Préciser l'intérêt de chacune de ces préparations. 
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6. Comparer succinctement les mécanismes physiopathologiques de diarrhées 
dues à E. cofj enténo-inva&if et E. ooll entérotoxique, 

7. Reproduire et compléter le tableau suivant 


Produit biologique Taille appraxJitifr Êfomâitqa} 
Forme parasitaire humain contenant tlva de la forme morphologique^) 

la forme parasitaire parasitaire en [tm caraotêristiquets) 

CÊyf de SCftrêJosoma haerrwtrrfN'urn 

Larve d& Trichwietfa sprra/is 

Êrrnbryophore de T&eoj'e saginata 

Gamétocyte de Piasmocrium 
fafcïparvm 


8. Un enfant présente des plaques d'alopécie évoquant une teigne. L'examen 
direct montre la présence de filaments mycéliens, 

5.1. Quels sont les genres de champignons dèrmatcphytes susceptibles 
d’être impliqués dans des teignes ? 

5.2. Sur quel milieu doit-on réaliser la culture ? Préciser les conditions d'incu- 
bation. 

8.3. Â partir du schéma d'un examen microscopique d'un fragment de culture 
présenté cyprès, indiquer le nom des éléments 1 et 2 observés. 




9- Le virus de l'immunodéficience humaine (VIH) est un virus à ARN r enveloppé, 
qui fait partie de la famille des RefroWrWae. 

9.1. Expliquer pourquoi ce virus est particuliérement sensible aux agents ten- 
sioactifs comme les savons. 

9.2. Indiquer les précautions à prendre pour prévenir, au laboratoire, les ris- 
ques de contamination du personnel et de l'environne ment lors de la manipu- 
lation du sang et du sérum humain. 

9 3. Quelle est la caractéristique du cycle de réplication de cette famille de 
virus qui justifie leur nom de Rétro viriâae 7 Expliquer le principe du traitement 
par l'ÀZT ou zidovudine. 
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Biochimie 


10, Certaines enzymes, dosées ou utilisées tors de dosages, contiennent des ré si 
dus de cystéine dont les fonctions thiol doivent rester sous forme réduite R-SH. 

10-1. Donner la réaction d'oxydoréd action correspondant à la formation d'un 
pont disulfure entre deux résidus de cystéine. 

10.2, Quelles peuvent être les conséquences, pour l'enzyme, de la formation 
de pontfs] disulfure ? 

10.3. Des molécules organiques telles que le glutathion ou Sa cystéine sont 
ajoutées aux milieux réactionnels comme agents antioxydants. Justifier la 
réponse, 

11, Présenter les mécanismes physiopathologiques de la formation d'un œdème 
consécutif à une hypoprotéinémie. 

12, Équilibre acido-basique 

12.1. Indiquer les différentes formes de transport du C0 2 dans le sang. 

12.2, Expliquer comment les poumons interviennent lors d'une acidose méta- 
bolique et lors d'une alcalose métabolique* 

13, Décrire succinctement les étapes permettant la production d‘ATP par phospho- 
rylation oxydative. 

14, La figure ci-dessous représente t'hybride obtenu entre un ARN messager isolé 
du cytoplasme et l'ÂOM génomique d’une cellule eucaryote. 



14.1. Donner le nom des éléments représentés (légendes 1, 2, 3 et 4). 

14.2, Justifier l ‘aspect de cet hybride en présentant sous forme d’un schéma 
les étapes de la transcription d’un gène chez les organismes eucaryotes. 
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15. Le dosage de ta bilirubine est réalisé selon Se tableau suivant. 


Tube» tf 

1 

a 

~ 

3 

4 

& 

Étalon à 0,1 mol.L -1 an solution dans le sérum normal (mL) 

0 ~ 


^cT 

0 

" o" " 

Sérum normal (ml) 

1 

0 

0 

0 

0 

Sérum à doser (mL) 

0 

0 

i 

1 

1 

Réactif à la caféine (mL) 

2 

2 

2 

2 

0 

Eau distillée (mL! 

1 

1 

2 

1 

3 

biazoré actif (mL) 

1 

1 

0 

1 

1 


Indiquer Se rôle de chacun des tubes 1 à 5. Justifier les réponses. 

16. Présenter les modalités et les caractéristiques de la réabsorption rénale du glu- 
cose au niveau d'une cellule de l'épithélium tubulaire. Justifier l'absence de glucose 
dans l'urine chez un sujet normal. 


Hématologie - Histologie 


17. Déficit on glucose-6-phosphate déshydrogénase 

Après absorption d'un médicament à propriétés oxydantes, l'examen du sang d’un 

sujet montre la présence de nombreux corps de Heinz, 

17.1, Donner le principe de la recherche des corps de Heinz. 

17.2, Que représentent ces corpuscules ? 

17.3, Justifier leur formation dans le cas présenté. 



18, Thalassémie, 

Chez un sujet atteint de thalassémie,, on note la formule sanguine suivante {valeur 
en %) 

polynucléaires neutrophiles 62 

polynucléaires éosinophiles O 

polynucléaires basophiles O 

lymphocytes 23 

monocytes 9 

myélocytes neutrophiles 2 

métamyélocytes neutrophiles 4 

érythrolblastes polychromatophiles et acidophiles 40 


anisccytose importante à dominante microcytaire; 
hypochromie, nombreuses cellules cibles; 

hématies polychromatophiles et hématies â ponctuations basophiles ; 
poikilocytû&e. 


vriqhtcd nm 


trial 
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Établir lia formule leucocytaire en valeurs absolues en justifiant les calculs {nombre de 
leucocytes damé par l'automate : 14.10 & .L -t ) el interpréter les résultats fournis. 

19, Citer dans l'ordre les différents stades de la maturation d’un polynucléaire net* 
trophile. 

20, Justifier l'utilisation de la paraffine dans le protocole de préparation des coupes 
histologiques, 

21, indiquer le ou les liquides biologiques et réactifs utilisés pour le dosage du fibri- 
nogène par méthode chronométrique. 

Citer un autre type de méthode permettant de doser cette protéine. 

En quoi ces deux méthodes sont-elles complémentaires ? 

22, Présenter les modes d’action de 1 érythropoïétine (EPO) au niveau de la cellule 
cible. 

Quelles sont les variations de l'hémogramme induites par une administration d’EPO 7 

Quel est le facteur qui déclenche la synthèse de l'érythropoïétine ? Indiquer les cel- 
lules produisant cette hormone. 


Iminuitôlûglé 

23. Sérodiagnostic de la grossesse. 

On utilise un coffret comprenant : 

- un antiséryin * 

- un diluant ; 

- une suspension d'hématies sensibilisées ; 

- des compte-gouttes ; 

- des tubes. 

Donner le principe de ce test, 

24. Le dosage de l'hormone chorionique gonadotrope (pHCG), dans le plasma, est 
réalisé par une méthode immunoenzymatique de type sandwich. 

24.1, Indiquer, en Illustrant de schémas, le principe du dosage de cette hor- 
mone. 

£4,2, Préciser le rôle des lavages effectués lors de la manipulation. 

25. Le sérodiagnostic de la toxoplasmose peut être réalisé par différentes techni- 
ques immunologiques. 

25.1, Citer deux de ces techniques. 

25.2, Préciser, pour chacune d'entre elles, la méthode utilisée pour titrer les 
IgM! spécifiques. Justifier l'intérêt de ce titrage. 


ovricihi 


“ J 
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26. Présenter les processus cellulaires par lesquels s'installe et se déclenche la 
réaction d' hypersensibilité iim médiate, 

27. Dans quelles circonstances les cellules synthétisent-elles l'interféron p ? Quel 
est alors son réle ? 



pyrighted material 
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TECHNOLOGIES D’ANALYSE BIOMÉDICALE 1995 


Biochimie 

1. Clairance de la créatinine 

La créatinine est filtrée, non réabsorbée, non sécrétée par le rein. La clairance en 
créatinine représente le débit de filtration glomérulaire. 

C = — C = 1 mL.s -1 
P 

La valeur est abaissée, c'est le signe d'une insuffisance rênaie. 

2. Les différentes catégories de lipides sériques sont : 

- les acides gras ; 

- les phospholipides ; 

- ie cholestérol (libre et estérifié) ; 

- tes triglycérides. 

3. Structure générale d’une lipoprotéine 

Le pâle hydrophile est constitué par des phospholipides, du cholestérol libre (-OH) 
et des afTOprotéines qui se trouvent en surface. 

Le noyau central, hydrophobe, est constitué de triglycérides ei cholestérol estérifié. 



Triglycérides 


üholH&lâml sslénlié 


Phospholipides 


GhOlttâlèrol liürtr 


Apo protéine 


4. G lucose-6- phosphate dëshydrogénase érythrocytaire 
glucosa-eHDhosphaîe dêshydrogéosse 

Glucose 6-P +■ NADP + * » Gluconate 6-P (ou gluconolactone 6P) + NADPH,H* 

La glucose-6-phosphate tléshydrogénase intervient dans la voie des pentoses phos- 
phates dans l’érythrocyte. 


Copyrights 
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Le dosage sera effectué sur l'hémolysat puisque renzyme est présente dans les 
érythrocytes. 

5 , Méce n i soie d 1 un transport actif transmembranaire 

Le transport actif s'effectue à l'aide d'un transporteur dans le sens inverse du gra- 
dient de concentration et avec consommation d’énergie EATPt, 


Membrane 



6. Dosage de l'albumine sérique par la méthode au vert de bromocrésol : 

La limite de linéarité de la méthode est de 500 pg/tube. La gamme sera établie de 
O à 500 pg/tube. 

La concentration de la solution d'albumine diluée est ; 


5QQ x; 10^ 
200 x 10“° 


= 2 f SgJ_-* 


D'où la dilution de la solution étalon : 



= 20 


Gamme proposée : 


Tutus 

é 

1 

2 

3 

4 

Solution étalon tfelbumiœ diluée au 1/20 (pL) 

0 

50 

100 

150 

200 

Ëaü fhhy$lûlô0flye ipl) 

200 

150 

100 

50 

0 

ftéactH d# coloration (mL) 

5 

5 

5 

5 

5 

Quantité d'aibu n ne- (..jg:- 

0 

125 

250 

375 

500 
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7, Allure du tracé densitométrique d'un protéinogramme de sérum normal à pH 8,6 
sur acétate de cellulose 



ê. Sécurité 

Symbole A ; facilement inflammable. 
Symbole B : toxique. 

Symbole C : corrosif. 


Microbiologie 

9» C Snciïda aihicans est une levure. 

Un état frais permet de montrer qu'il s'agit d’une levure. On observe une cellule 
ronde ou ovalaire de 3 à 5pm éventuellement bourgeonnante, La coloration de 
Gram n "apporte pas de renseignement supplémentaire car les levures sont des cel- 
lules eucaryotes* 

Un milieu RAT ou PCB permet de montrer, après 24 à 48 heures, la présence de 
pseudomycélium pour toutes les levures du genre Canarda et de chiamy dos pores 
s'il s'agit de l'espèce atblcan s. 

Le milieu RAT (ri£„ agar P tween) est un milieu pauvre favorisant la formation de cbia- 
mydospores caractéristiques de l'espèce afbfcans. Il est coulé en couche mince en 
petite boite de Pétri et ensemencé par stries recouvertes d'une lamelle, La boîte est 
incubée à température ambiante ou è 30 e C. Le milieu étant transparent r l'observa- 
tion microscopique peut être effectuée directement en posant la botte sur la platine 
du microscope et en utilisant un objectif x 10. Les levures du genre Candrda sont 
reconnaissables par la présence de pseudomycélium et de blastospores, L'espèce 
afbicaos est identifiée par ses chlamydospores, spores de 6 à 12 pm à parois 
épaisses réfringentes, apparaissant aux extrémités des filaments. 

Le milieu PCB (pomme de terre, carotte, bile) est un milieu équivalent mais condi- 
tionné en tube et demandant donc un état frais pour la lecture. 

Copyrighted 
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Le test de blastèse ou test de Taschdjian permet d identifier l'espèce afoicans car 
c’est la seule levure capable de former des tubes germinatifs en sérum et en 
3 heures, 

IG, CfosftMunn fetenr est une bactérie anaérobie stricte. 

C'est un bacille à Gram positif sporufé de la flore tellurique qui produit une exo- 
toxi ne protéique neurotrope. 

10.1. La spore bactérienne est une forme de résistance. Elle résiste aux 
agents physiques tels que la chaleur (certaines résistent à âQ°C et à 100*0 r 
fa sécheresse, les rayonnements {UVj, les fortes pressions r et aux agents chi- 
miques, Elle résiste plus longtemps aux antiseptiques (il faut 24 heures pour 
détruire une spore avec du formol à 20 %}. 

10.2, Le tétanos est une taxi-infection qui débute par la pénétration de s poi- 
res de Clostridium ietani dans l'organisme. Les spores pénètrent le plus sou- 
vent è la faveur d’une lésion cutanée profonde. Au point d'inoculation, si les 
conditions d'anaérobiose sont suffisantes, les spores germent et donnent 
des bactéries qui produisent une toxine. Cette toxine gagne le système ner- 
veux central soit par voie hématogêne, soit par voie nerveuse (la toxine 
remonte le long des axones des moîoneurones). Elle se fixe alors sur des lipi- 
des du tissu nerveux et agit sur une cible spécifique, ce qui entraîne une 
paralysie spastsqua {contractures permanentes}, 

11, L’ urine est naturellement stérile mais le prélèvement de V urine ne s’effectue 
pas stérilement. De plus les bactéries se développent facilement dans l'urine, La 
présence de bactéries dans l'urine n'est donc pas un critère suffisant pour conclure 
à une infection urinaire. Il faut montrer un état inflammatoire par la présence dé leu- 
cocytes à un taux significatif dans l’urine et une bactériurie suffisante. Les deux cri- 
tères, leuoocyturie et bactériurie, doivent être recherchés sur une urine fraîchement 
émise {moins de 2 heures). 

Leucocyturie ; elle se détermine Sur 1 urine entière par une numération en hématimé- 
tre. Le seuil le plus souvent admis est de 10 fl leucocytes/mL, Parfois, lorsque l’exa- 
men du culot de centrifugation montre plus de 20 leucocytes par champ, on se 
dispense de la numération en hématimètre car elle donnerait un résultat supérieur 
au seuil. 

fiaetériurfo ; elle se recherche de différentes manières mais toutes les techniques 
reviennent à numérer les colonies obtenues, après mise en culture d’un volume 
plus ou moins précis d'urine. Une colonie correspondant â une bactérie de l’urine, 
le nombre de colonies indique lie nombre de bactéries de l'urine, Le seuil le plus 
souvent admis est de 1,G & bactéries/ mL, 

Une bactériurie supérieure ou égale à lOVrnL et une leucocyturie supérieure ou 
égale à 10 4 / rnL sont le signe d'une Infection urinaire. D’autres critères peuvent être 
pris en compte comme étant des preuves d’infection : présence de cylindres leuco- 
cytaires ou granuleux {un cylindre est un moulage de tubule rénal), hématurie, cellu- 
les rénales. 

12, Lé test « oxydase » est un test empirique qui n'explore pas une enzyme particu- 
lière. 
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12.1, Il permet de mettre en évidence la capacité pour une bactérie à oxyder 
la ferme réduite d'un oxalate ou d r un chlorhydrate de méthyl-paraphénylène- 
dïamine incolore. La forme oxydée de ce réactif est rouge-viçlaçé- Pour un 
lest * oxydase négatif * h lie réactif restera incolore en présence de la bactérie, 

12.2. Il ne permet pas de prévoir le type respiratoire. Pour un même type res- 
piratoire r Ce test d’oxydase peut être positif ou négatif. Parmi les bactéries 
aéro-anaérobies facultatives, on retrouve les entérobactéries oxydase négatif 
eî les vibrions oxydase positifs. Dé même, pour les bactéries aérobies stric- 
tes, les Acmetobact&r sont oxydase négatifs et Pseudomonas oxydase positif. 

13, Plusieurs milieux peuvent être utilisés pour l’étude de la voie d 'attaqué du glu- 
cose. 

Ils ont dos caractéristiques communes permettant dé mettre en évidence la dégra- 
dation du glucose par une acidification du milieu en présence et en absence du 
d «oxygène. 

Ils doivent avoir une base gélosée suffisamment nutritive mais relalivenrent pauvre 
en peptoneSr car la dégradation des p-eptones par 3es bactéries libère des produits 
alcalins. Ils doivent être exempts de glucide et peu tamponnés pour rendre le milieu 
plus sensible. 

Ils doivent être faiblement gêlosës pour que le dioxygène de Pair ne se redissolve 
pas trop vite après régénération et ensemencement, et pour limiter la diffusion des 
produits aeïdes. 

Ils doivent contenir un indicateur de pH pour visualiser l'acidification due à la dégra- 
dation du glucose ajouté au moment de remploi à une concentration de 10 g/L. 

Deux milieux sont ensemencés après avoir retiré le dioxygène dissout. L'un sera 
incubé tube non fermé hermétiquement et Feutre recouvert de paraffine pour per- 
mettre une culture en anaérobiose. 

Après 24 heures d'incubation, plusieurs aspects des tubes sort possibles : 

- les deux tubes sont entièrement acidifiés, le glucose est dégradé en présence et 
en absence de dioxygéne. La voie d'attaque du glucose est dite « ferme ntative - 
même si la bactérie utilise la voie oxydative lorsqu'elle est en présence de dioxy- 
gène. C’est le cas des entérobactéries, des vibrions, etc, 

- seul île tube sans paraffine présente une acidification en surface. La voie d'atta- 
que du glucose est dite * oxydative la bactérie ne dégrade le glucose qu'en pré- 
sence de d-ioxygèoe. C'est le cas des Pseuctomonas, des Acinetobacter, etc, 

-aucune acidification n'est observée, la bactérie est inerte vis-à-vis du glucose. 
C’est le cas des Afcaligenes qui, étant aérobie strict, alcalinise le plus souvent le 
milieu à la surface du tube sans paraffine. 

Ces milieux ne sent utilisés que pour tes bacilles à Gram négatif et ce sont donc les 
seuls aspects observés pour ces bactéries. 

14. L'ampicilline est un antibiotique de la famille des jJ-lacta mines du groupe des 
pénicillines comme Famoxiciiiine. L'acide clavulanique fait également partie de 
cette famille mais son activité antibiotique est faible, c r est un inhibiteur des ($-lacta- 
rnases, Les fWaetamases sont des enzymes produites par les bactéries qui hydroly- 
sent certaines (5-iactamines dont l’ampicilline et l'amoxicilline. 
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Cet JE, c oii présente une résistance vis-â-vis de l'ampicilline mais l'activité antibioti- 
que est récupérée lorsqu'on associe l'amaxicllilne équivalent de l'ampicilline) à un 
inhibiteur de p-lacïamase (l'acide clavulanique}, Cette bactérie synthétise donc y ne 
p-lactamase qui la rend résistante à l'ampicilline. L'acide clavulanique inhibe la 
fHactamase, ce qui permet à 3' amoxicilline d'agir. 

15 „ L’herpès est une infection due au virus herpès simplex,, virus de Sa famille des 
Herpes vVridae. Cette famine comprend, outre les herpès simplex, le virus de la vari- 
celle et du zona, le cytomégalovirus, 3e virus d’Epstein-Sarr, et le 6® herpès virus 
humain. Seules les infections dues à l'herpès simplex sont à traiter icù 

15.1. L'herpès peut se présenter sous différentes formes : 

-iê primo-infection herpétique, qui correspond à la multiplication du virus au 
niveau de la porte d'entrée dans l'organisme : soit la bouche, ce qui entraîne 
une pharyngite ou une gingjvostomatite, soit les organes génitaux. On 
observe des lésions vésiculaires (vésicules herpétiques! ; 

- Iherpès récurrent qui se manifeste dans les mêmes zones : lèvre pour l'her- 
pès buccal et organes génitaux pour l’herpès génital ; 

- les formes cliniques graves : herpès oculaire, encéphalite herpétique, her- 
pès néonatal, herpès des sujets immunodêficients. 

15.2, La mise en évidence du virus est possible soit directement sur le pré- 
lèvement, soit après culture. 

Le virus peut être détecté grâce à la mise en évidence des antigènes viraux. 
On utilise pour cela des anticorps spécifiques marqués soit par un fluoro- 
chrome, soit par une enzyme catalysant une réaction colorée-, 

Â partir du prélèvement, les cellules sont récoltées par grattage de la lésion, 
mises en suspension, étalées sur une lame, fixées et incubées en présence 
de l'anticorps conjugué, La lecture de la fluorescence s'effectue directement 
après le lavage, en microscopie ÜV. 

La technique immunoenzymotogjque permet la détection d'antigènes solubili- 
sés dans le prélèvement mais elle est surtout utilisée après culture du virus. 
Dans ce cas, le prélèvement est Inoculé à une culture de cellules permissives 
pour le virus, la culture dure die 36 heures à plusieurs jours, La mise en évi- 
dence des antigènes viraux se fait par addition! d'anticorps conjugués à une 
enzyme. La culture cellulaire est ensuite lavée, le substrat chromogène est 
ajouté, les structures cellulaires portant les antigènes viraux apparaissent 
colorées. Dans 3e cas de l'herpès simplex, il s’agit du noyau. 

Le virus peut aussi être détecté par son effet cytopathique, soit directement sur 
le prélèvement, soit après culture du virus. Les cellules Infectées prennent fa 
forme de ballon, la chromatine du cytoplasme se marginalise : en culture, eues 
se détachent du support. L'effet cytopathique peut être observé après une colo- 
ration qui montre de volumineuses inclusions éosinophiles intre nucléaires. 

Cet effet cytopathique n'est pas spécifique de l'herpès simplex. Pour un diagnostic 
précis et un typage du virus. Il faut donc rechercher les antigènes viraux. 

16, Le diagnostic de Tanguillulose repose sur la mise en évidence des larves 
d 'a ngu Ulules. Ce parasite (StrüngyloFdes stercoralis] est un nématode dont les œufs. 
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pondus par les femelles adultes, éclosent dans l'intestin et donnent naissance à 
des larves rhabditoïdes émises dans les selles, À J 'examen direct, sans prépara- 
tion, il est rare de les observer, une technique spécifique permet de (es concentrer ; 
la technique de Baerman. Les larves d’anguiiluies ont la propriété d'être attirées par 
l'eau chaude. Il suffît donc de les faire migrer vers de l'eau à 46 *C dans laquelle il 
sera facile de les observer. 

L'appareillage consiste en un entonnoir dont la tubulure est prolongée par un tuyau 
de caoutchouc fermé par une pince et une passoire métallique s'adaptant dans 
l’entonnoir, 

Dans la passoire tapissée d'une ou de deux couches de gaze, on dépose 10 â 20 g 
de selle, La gaze est rabattue sur la selle. 

L'entonnoir est rempli jusqu'au tiers de sa hauteur avec de l'eau chaude {45 a C). La 
passoire, une fois placée dans l'entonnoir, doit juste être en contact avec l'eau 
(Iteau doit affleurer la partie inférieure des selles). 

Les larves vont migrer vers l'eau chaude. Au bout d'une demi heure, on soutire de 
l'eau de l'entonnoir par le tuyau souple, l'eau est centrifugée (1 50G tours par 
minute pendant 2 mm), les larves sont recherchées dans le culot. Si la recherche 
est négative, recommencer et soutirer l'eau au bout de 2 â 3 heures. 

Pour être efficace cette technique doit être pratiquée sur des selles fraîches et suf- 
fisamment consistantes. Si la selle a plus de 18 heures, les larves rhabditoïdes non 
infestantes peuvent se transformer en larves strongyloïdes infestantes. Ces larves 
ont la propriété de traverser la peau saine d’où un risque de contamination lors de 
la manipulation. 

La larve d'angyillule mesure 200 à 300 gm de long, 


Hématologie 

17. L'éosinophilie se définit par un nombre de granulocytes éosinophiles supérieur 
à 0 r 5,l0 9 /L dans le sang. 

Elle peut être due par exemple à ; 

- une parasitose (le plus souvent une helminthiase); 

- une allergie, 

18. Il y a une diminution de Hb Al, une légère augmentation de Hb A2 et une forte 
augmentation de H b F. On trouve ce type de résultat en cas de p-thatassémie 
majeure. Dans ce cas, sur frottis, on observe de nombreuses hématies cibles, une 
hypochromie nette, une anisocytose importante, la présence d'inclusions érythrocy- 
taires et d'érythroblastes. 

19. Chez IV!. X el Mme V le ICA est allongé. Cet allongement du TC A peut être dü à 
un déficit en facteurs de la coagulation ou à la présence d'un anticoagulant circu- 
lant. 

Dans le premier cas, le mélange plasma du patient + plasma témoin donne un TCA 
normal. Dans le second cas, le TCA du mélange est allongé. 

Donc, chez Mme Y, SI s'agit d'un déficit en un ou plusieurs facteurs de la coagula- 
tion explorés par le TCA et, chez ML X, il s'agit d'un anticoagulant circulant. 
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20. L'urokinase active le plasminogène en ptasmïne, La pFasmïne hydrolyse le 
fibrine. L'urokinase loue essentiellement un rôle dans la lyse des dépôts fibrineux 
formés hors du système vasculaire* 

21. Le diagnostic de la maladie de Kahler repose sur la présence dans la moelle dé 
plus de 15 % de plasmocytes. 

L’étude des protéines sériques nécessite trois étapes : 

- dosage des protéines sériques, on trouve dans ce cas une hyperprotéinémie 
£> 100 g/l}; 

- électrophorèse des protéines sériques qui montre un pic étroit le plus souvent 
dans la zone des gammaglobulines : 

- immunoélectrophorèse qui permet de caractériser r immunoglobuline monoclo- 
naie {le plus souvent une IgG), 

22. La vitamine B12 est nécessaire â Sa synthèse du dTMP et donc indispensable à 
la synthèse de l'ADM. 

Urie carence en vitamine 012 entraîne donc des mitoses lentes et parfois anormales. 
Par contre, la synthèse de I 1 hémoglobine n'est pas touchée et la maturation cytoplas- 
mique est normale. Il y a donc un asynchronisme de maturation nucléocytoplasmique, 

La concentration en hémoglobine du cytoplasme provoquant l’arrêt des mitoses 
avant que le nombre habituel de celles-ci soit atteint, les cellules subissant moins 
de mitoses d’où leur grande taille. 

23. L’un des fixateurs les plus utilisés en anatomopathologie est le liquide de 
Bouin, dont la composition qualitative est la suivante ; 

- formol : 

- acide acétique: 

- acide ptcrique ; 

- eau. 

Le formol salé est également utilisé ; 

- formol ; 

- e.au physlologiqué- 

24. Les principales précautions à respecter dans la mise en œuvre de la fixation en 
anatomopathologie sont les suivantes : 

- fixer sitôt après le prélèvement : 

- introduire la pièce dans le fixateur; 

- prévoir un volume de fixateur de 10 â 15 fois le volume de la pièce. 


Immunologie 

25. Antistrepiodomases 

Le dosage des antistneptodornases d"un sérum est réalisé par une réaction de 
neutralisation : il s'agit, ici, de la neutralisation de l'activité enzymatique de la 
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rochrome est ajoutée. Après incubation puis lavage, une lecture est effectuée au 
microscope à fluorescence : Fa présence d'anticorps spécifiques dans le sérum se 
traduira par une fluorescence des toxoplasmes. 

Le test de Remington est une réaction d'immunofluorescence indirecte où l' antiglo- 
buline marquée utilisée est une anti-lgM) (anti-chaînes p} : ainsi, seules les IgM spé- 
cifiques seront révélées, leur présence indiquant une toxoplasmose débutante. 

29. L'hypersensibilité dont le mécanisme implique une réponse immunitaire exclusi- 
vement retardée est l' hypersensibilité de type IV ou hypersensibilité retardée, 

30, Dans l'hypersensibilité de type IV, les cellules spécifiques intervenant sont les lym- 
phocytes T (lymphocytes T inducteurs, CD4+ et lymphocytes I cytotoxiques, CD8+). 


TECHNOLOGIES D’ANALYSE BIOMÉDICALE 1996 


Microbiologie 

1, Les diarrhées sont définies par l'émission de selles anormalement fréquentes et 
liquides. L'aspect liquide est dû soit à r inhibition de l'absorption d'eau, soit à une 
augmentation de la sécrétion d’eau par le$ entérocytes. Les diarrhées peuvent être 
d'origine virale, parasitaire, fongique ou bactérienne. La question porte sur les diar- 
rhées entéro^invasives qui concernent les bactéries. Les bactéries n'agissent pas 
toutes de la même manière : certaines sont entéro-toxigènes, d'autres entényinva 
stves, d'autres enfin sont opportunistes et ne s'installent qu'à la faveur d'une dis- 
parition de la flore normale. 

Les bactéries e me ro- invasives pénétrent dans l'organisme par voie digestive. Ce 
sont les aliments ou l'eau qui sont responsables de la contamination. 

Ces bactéries ont la propriété de se fixer aux entérocytes grâce à des structures 
d'adhésion. Une fois attachées, elles pénètrent dans l'entérocyte, s'y multiplient, 
gagnent les cellules voisines, entraînent une réaction inflammatoire locale. Les con- 
séquences en sont fa non-réabsorption d'eau par les entérocytes, la présence de 
leucocytes, d'hématies et de mucus dans les selles. 

Ce processus a été décrit dans le cas de Shtgeila dyaenteriae, qui est la bactérie 
enténo-invasive type.. D’autres bactéries agissent de même : les Escher/efu'a coii 
éntéro-invasifs et entéro-bémorragiques, certaines Sa/monel/a, Yersinia enterocoH- 
tica, Campyiobacter jejunf/coli. 

2, Chlamydia irachomatk est une bactérie parasite intracellulaire obligatoire. Cer- 
tains sérovars ne se développent que dans les cellules épithéliales cylindriques, 
d'autres se multiplient dans les macrophages, Le pouvoir pathogène dépend donc 
du sérovar. Cette espèce est responsable du trachome, de lymphogranulomatose 
vénérienne, d'infections oculaires, pulmonaires et génitales. Dans cette question, il 
ne s'agit que du diagnostic des Infections génitales à C. fracbpmatis. Ces infections 
sont des maladies sexuellement transmissibles (MST) actuellement très répandues 
qui restent difficiles à dépister en raison de la physiologie de la bactérie. Cette bac- 


'KJ 




Technologies d'analyse biomédicale - Corrigés 


térie est, à l'heure actuelle, responsable, seule ou associée à d’autres micro-orga- 
nismes, de 30 à 40 % des urétrites, cervicites, salpingites, ofehi-épididymites.. 

Le diagnostic repose sur la mise en évidence de la bactérie dans les cellules du pré- 
lèvement. 

Le prélèvement se fait par grattage de 9a muqueuse uiétraie ou cervicale. Au cours 
d une cœlioscopie, un frottis de la muqueuse des trompes peut être effectué. 

Les bactéries sont visualisées par la mise en évidence de leurs antigènes par une 
technique d’immunofluorescence en utilisant des anticorps spécifiques conjugués à 
un fluorochrome. Cette technique est simple â pratiquer mais difficile à interpréter. 
Elle met en évidence les corps élémentaires {particules infectieuses sphériques de 
0 r 3 pim) fluorescents. 

Une technique immunoenzymatique de type EL1SA peut être utilisée. De nombreux 
kits sont proposés : sur membrane, en microplaque, sur bille. Leur valeur est variable. 

La technique ta plus fiable consiste à amplifier une partie du génome de la bactérie 
{soit un piasmide spécifique, soit un gêne codant pour une protéine majeur de mem- 
brane externe, soit un gêne codant pour un ARNr) par exemple par PCR, et de l'idem 
tifier grâce à une sonde froide spécifique. La technique de détection directe de 
TARN ribosomal de C. tracbomat/s par sonde froide directement dans le prélèvement 
n'est pas suffisamment sensible. 

Bien que peu utilisée, la mise en culture du prélèvement sur cellules permissives 
pour Ses C, trachomads {cellules de Mac Coy par exemple) est une technique de réfé- 
rence, Un milieu de transport doit être utilisé, tel le milieu 2SP, pour maintenir vivan- 
tes les bactéries. 

L'incubation dure 2 à 3 jours, La présence des Chiémydj'a est recherchée par une 
réaci ion i mmunoenzymoiogjque. 

Lûfs d'enquêtes épidémiologiques, on recherche les anticorps arti-Chfamydj'a dans 
le sérum des patients par une technique d'immunofluorescence indirecte. 

3, Une infection urinaire haute touche la partie haute de l'arbre urinaire donc le 
rein, il s’agit d”une pyélonéphrite, une atteinte du bassinet et de la médullaire 
rénale. Les éléments figurés devront provenir de cet organe. On pourra citer : 

- les cylindres leucocytaires ou granuleux, moulages protéiques de tubule rénal. Ce 
sont des éléments de grande taille (plus de 100 pm de long) qui, au départ, sont 
formés par la précipitation de protéines en milieu trop acide {cylindre hyalin)., Des 
leucocytes peuvent s'y trouver englobés {cylindre leucocytaire ou granuleux si les 
cellules sont altérées) : Ils sont alors le signe d'une infection du tissu rénal. Ces 
éléments seront ensuite entraînés dans l’urine ; 

-les cellules rénales, un peu plus grandes qu'un leucocyte, à noyau rond d’une 
taille équivalente â celle du cytoplasme. Ces cellules ne se retrouvent dans l'urine 
qu’en cas d'inflammation du tissu rénal : 

- les leucocytes seront présents mais Se seront aussi en cas d'infection basse {cys- 
tite). Leur seule présence ne suffit donc pas pour prouver une pyélonéphrite; 

- les hématies, quand elles sont altérées, peuvent être un critère supplémentaire. 

4. Le test oNPG tire son nom du réactif utilisé : ortho-nitro-phényl-^EPgaiactopyra- 
noside. Ce réactif est un chrorrsogène. Il est incolore sous cette forme et coloré en 
jaune lorsqu'il est hydrolysé en ortho-nitre-phénol (coloré) et galactose, L'enzyme 
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capable de catalyser cette réaction est une oNPfrhydrolase. Les bactéries possé- 
dant une galactosidase hydrolysent le lactose en galactose et glucose, et aussi 
l'oNPG qui présente aussi une liaison de type 15-1,4 avec le galactose. 

Le test de dégradation du lactose est un critère très important dans le diagnostic 
des bactéries à Gram négatif. Lorsque ce test est négatif, il faut vérifier l'éventuelle 
présence d'une oNPGhydrolese. En général, un test oNPG positif est assimilé à un 
test lactose positif, 

Technique: 9a bactérie est prélevée sur un milieu lactosé lorsque l'enzyme est 
inductible (cas des entérobactéries) ou sur un milieu non lactose si l'enzyme est 
constitutive (cas dos Nessserîa}, On effectue une suspension dense dans le réactif 
sous forme liquide ou dans de l’eau distillée additionnée d'un disque de papier 
buvard imprégné du réactif sec. 

La suspension est incubée à 37 ’C dans un bain themnostatë. Le tube est examiné 
après 1S minutes, puis régulièrement toutes les 30 minutes. Un test positif se tra- 
duit par l'apparition d'une coloration jaune. 

Le réactif peut s'hydrolyser spontanément, on ne peut prolonger l'incubation plus de 
24 heures. 

5, La flore de Ve il Ion est constituée des bactéries anaérobies strictes non sporu- 
lées de la flore commensale de l'homme. C'est la flore endogène par opposition à 
la flore tellurique constituée de Clostridium, l'autre groupe des anaérobies strictes. 

Elles sont abondantes dans toutes les cavités de l'organisme, bouche (amygdales) 
et intestin particulièrement. Elles peuvent entraîner, à la faveur d'une diminution 
des défenses de l'organisme ou d'une association avec une autre bactérie, des 
infections diverses. Ce sont des bactéries opportunistes. 

Les Bacteroïdes sont les bactéries le plus souvent à r origine d'infection, L’espèce 
fragrffs est capsulée, ce qui la protège de la phagocytose. Elles sont retrouvées 
dans des suppurations proches des muqueuses : infections stomatologiques, oti- 
tes, sinusites, péritonites, abcès intra-abdominal, salpingite, mais aussi infections 
pulmonaires, septicémies, méningites. 

Les Fusobacterium en association avec des spirilles sont responsables d'une 
angine ulcéro-nécrotïque, l'angine de Vincent. 

Les Gardnereiïa et les Mobiïuncus sont responsables de vaginoses, infections du 
vagin sans pus mais montrant une prolifération très importante de germes et la pré- 
sence de Ciue-ceïïs (cellules épithéliales entièrement recouvertes de bactéries). 

Les Peptoeoceus et Pepfosfrepîocoecus sont retrouvés â l'origine de septicémies ou 
d'infections intra-abdominales (souvent en association avec une bactérie aéro-anaé- 
robie facultative intestinale). 

6. La résistance naturelle des bactéries aux antibiotiques est celle que S' on 
observe chez une bactérie avant tout contact avec l'antibiotique. C'est la caractéris- 
tique des souches dites sauvages. Elle est due du patrimoine génétique de la bacté- 
rie, C'est celle qui permet de déterminer te spectre d'activité d'un antibiotique : liste 
des bactéries naturel lenient sensibles à cet antibiotique. 

Pour agir, l'antibiotique doit pénétrer non altéré dans la bactérie, rester actif jusqu'à 
son arrivée et sa fixation sur la cible. C'est la fixation sur la cible spécifique qui 
détermine l’effet antibactérien d’un antibiotique. 
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Trais types de mécanismes sont donc utilisables par la bactérie peur acquérir une 
résistance : 

-rendre difficile, voire impossible, la pénétration de l'antibiotique en diminuant le 
nombre des pennes ou en en modifiant la structure. Cette résistance n'est possi- 
ble que pour les bactéries à Gram négatif. La pénétration de l'antibiotique à tra- 
vers la paroi des Gram positif ne nécessitant pas de mode de transport particulier, 
la bactérie ne peut la contrer ; 

- inactiver l'antibiotique avant sa pénétration ou dans l’espace périplasmique grâce 
à une enzyme. Exoenzyme dans le premier cas, endoenayme dans le second ; 

- modifier la structure moléculaire de la cible pour que ta fixation de 9 'antibiotique 
ne soit plus possible, La bactérie peut aussi diminuer fortement le nombre de 
molécules cibles, voire en arrêter la synthèse. 

Un seul de ces mécanismes suffit pour rendre la bactérie résistante à l'antibiotique 
concerné et parfois à toute une famille d’antibiotiques, L’efflux actif chez les bacté- 
ries à Gram négatif (l'antibiotique pénètre dans 9a cellule et en est exclu avant toute 
action J peut être également une forme de résistance. 

7, Les Aspergitlus sont des champignons de la classe des Ascomycètes, de J ordre 
des Plectomycétes et de la famille des A&pergjllacées. Ce sont des champignons cos- 
mopolites retrouvés dans les lieux humides sur les matières organiques en décompta 
sition. Ils sont inhalés, avec d'autres champignons, sous forme de spores. Dans tes 
conditions physiologiques normales, ces spores sont rapidement éliminées grâce 
aux moyens de défense non spécifiques de l’arbre respiratoire (cils, mucus, etc,), 
Én cas d'anomalies morphologiques ou fonctionnelles de 9 'arbre respiratoire ou en 
cas d’immunodépression importante, les spores ne sont pas éliminées, elles proli- 
fèrent et entraînent une aspergillose pulmonaire. 

Le diagnostic mycologique est posé par la mise en évidence du champignon dans 
les prélèvements tels que produits d'expectoration, produit d’aspiration bronchique, 
lavage broncho-alvéolaire, liquide pleural. 

L’isolement est réalisé sur des géloses Sabouraud-cbloramphénicoi ou gentamyeme 
sans actidione qui inhibe les AsperglMus, Les tubes sont incubés à 37 ,S C et à 25 
(pour différencier les Aspergpus pathogènes cultivant bien à 37 a C des contant i* 
nants qui préfèrent 25 ®C), 

La culture n’est caractéristique qu'en 3 à 4 jours. Il faut garder les tubes 15 jours 
avant de rendre un résultat négatif. 

Le diagnostic de genre et d'espèce est fondé sur l’aspect macroscopique et micro- 
scopique des cultures : couleur et aspect des colonies, aspect do champignon à 
l'état frais. 

Leur mycélium est constitué de filaments cloisonnés, ramifiés, incolores et par des 
filaments (conid iophones) terminés par une vésicule arrondie portant parfois des 
métules et toujours des phialides d'où s'éctappent des conid ies rondes, lisses ou 
finement échinulées. L’ensemble s'appelle h tète aspergillaire » car il fait .penser à 
un asperscir. 

L’identification repose sur l'aspect et la taille du conidlophore, l’aspect des vésicu- 
les, te présence ou non des métules, la disposition des phialides, l’aspect et la 
taille des confies. 
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Remarque : en cas de recherche négative, yn diagnostic immunologique est possi- 
ble. Pl repose sur Ja mise en évidence d'anticorps sériques ou d'antigênes solubles 
(chez les malades gravement immunodéprimés). Pour les anticorps, des techniques 
d'immunoprécipitation, d'immunoélectrophorèse et d’éleclrosynérèse sont utili- 
sées. Pour les antigènes solubles, une technique d'agglutination de particules de 
latex sensibilisées par des anticorps a ntl antigène aspergillaire tgalaotomannane) 
est utilisée. Ce diagnostic rf était pas à traiter car la question portait sur l'isolement 
â partir d'un produit d'expectoration. 

S. Le virus de là poliomyélite est un virus sans enveloppe (nu) dont la capside est 
icosaédrique (symétrie cubique) et dont le génome est constitué d'une molécule 
d'ARN à structure d'ARM messager. Celui-ci peut être tu directement sur les riboso- 
mes cellulaires (ARN positif}. 

8.1, Ces virus se répliquent dans le cytoplasme de la cellule hôte. Le virus doit 
se fixer sur la membrane de la cellule par Masson entre une protéine virale et 
un récepteur cellulaire spécifique. Le virus pénètre ensuite par endocytose 
(pinocytose} et est décapsldé par des enzymes cellulaires, L'ARN viral est direc- 
tement traduit en une pdyprotéine qui sera coupée par des protéases cellulai- 
res et d’autres codées p&r le virus. Les protéines obtenues sont celles de la 
capside et TARN polymérase. L'ARN polymérase va synthétiser un brin négatif 
complémentaire de TARN viral, le brin néosynthétlsé servant de matrice à l'AftN 
polymérase pour la synthèse de nombreux brins positifs qui seront encapsidés. 
Les brins positifs néosynthétisés peuvent aussi être traduits en protéine. 
L’assemblage, de TARN et des protéines capsidaires, s'effectue dans le cyto- 
plasme, La libération se fait par lyse cellulaire car il s'agit d'un virus nu. 

8.2, Ce virus résiste bien dans le milieu extérieur car il n'est pas enveloppé. 
C'est l'enveloppe qui rend un virus fragile car elle est de nature lipidique et 
très sensible aux détergents, à la chaleur, etc. Un virus enveloppé ne survit 
pas dans la nature contrairement aux virus nus. Le virus de la poliomyélite se 
trouve dans l'eau contaminée par des selles. Il résiste â l'alcool, à l'éther, 
aux sels biliaires, aux détergents, au pH acide et aux températures ambian- 
tes. Il est détruit par les oxydants (eau de Javel), le formol et les UV. 

9. La culture des virus se pratique â partir de prélèvements conservés â 4°C, 
débarrassés des bactéries de là flore commensale et centrifugés. Pour les virémies, 
le plasma (ou le Sérum) est utilisé dans le cas de virus extra-cellulaire; si les virus 
sont dans les leucocytes, if faut d'abord centrifuger le sang avec du Ficoll pour récu- 
pérer les leucocytes. 

Le prélèvement ainsi traité est inoculé â une culture cellulaire (surnageant de centrifu- 
gation, plasma, leucocytes, etc.). Les cellules sont des cellules permissives pour le 
virus à cultiver et sont arrivées à confluence en monocouche. Elles sont observées au 
microscope inversé avant inoculation pour vérifier cet état. Le milieu de culture contient 
des antibiotiques mais pas d’antifongiques qui sont toxiques pour les cellules. 

Après inoculation, les cultures sont incubées à 37 a Ç sous 10 % de C0 2 , Le temps 
de culture varie avec le type de virus, 

La présence du virus dans les cellules peut être révélée soit par mise en évidence 
d'un effet cytopathogène (cytopathique), soit par identification d'antigènes viraux. 


'KJ 
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L'effet cytopathogène est observé au microscope Inversé, les cellules infectées 
sont modifiées et souvent se détachent du support. Lorsque le matériel le permet 
{culture sur larme), une coloration peut être réalisée pour visualiser d'éventuelles 
inclusions nucléaires ou cytoplasmiques. L’effet peut être quantifié de - à 4 + en 
fonction du pourcentage de cellules infectées. 

La recherche et r identification des antigènes viraux se font par une technique 
Immuno-enzymatique, en utilisant des anticorps spécifiques conjugués à une 
enzyme catalysant une réaction colorée. Après addition des anticorps conjugués, 
lavage, addition du substrat chnomogène, le tapis cellulaire est observé au micro- 
scope inversé, La structure cellulaire qui héberge le virus se trouve colorée par le 
produit libéré par l'enzyme Cette technique permet d'identifier et de typer le virus 
alors que la mise en évidence de l'effet cytopathogène ne donne, le plus souvent, 
qu'une fdentifïcatiûn de la famille, 

10. Parmi ces parasites, on distingue 

- une amibe intestinale, Entamoeba cois, protozoaire (uniceilulaire) qui peut se pré- 
senter sous forme végétative ou sous forme kystique. La taille du kyste dépend du 
nombre de noyaux car, § l'intérieur de la coque du kyste, l'amibe se divise,. Un 
kyste mûr mesure de 15 i 30 pm ; 

- un sponozoaire de la famille des Hémosporidies (hématozoaire), le PtesmcPium fat- 
cfparum, qui passe une partie de son existence dans les hématies, la forme tro» 
phozoïte est une forme uniceilulaire de 2 è 3 pm 

- un œuf d'helminthe, hématurie du genre Shistosome de l'espèce haematobium. Les 
adultes vivent dans le système veineux, les œufs sont pondus dans des vaisseaux 
de petit diamètre et migrent vers ta vessie où ils pénètrent par effraction. On les 
retrouve dans l'urine. Ces œufs mesurent 150 pm de long sur 60 pm de large, 

- deux vers adultes ; 

- un nématode intestinal, Enterotwus vermiculam dont la femelle fécondée migre 
vers le rectum et pond sur la marge anale. Ce ver adulte, parfois retrouvé dans 
les selles, mesure 9 â 12 mm de long; 

- un cestode intestinal, Taenia sagMata ou ver solitaire, au corps segmenté, fixé à 
la muqueuse intestinale par des ventouses et dont on peut retrouver des 
anneaux isolément en dehors de la défécation. Il mesure 4 à 12 m de long. 


Immunologie - Sérologie 

11. Antigènes érythrocytaires 

Parmi les nombreux systèmes d'antigènes érythrocytaires on peut citer : 

- les antigènes du système ABO : antigènes A et B : 

- les antigènes du système Rhésus : antigènes D, C, E, e, e; 

- les antigènes du système Keil : antigènes K et k : 

- les antigènes du système Duffy : antigènes Fÿ a et Fy 13 ; 

- les antigènes du système Lewis : antigènes Le a et le b ; 

- les antigènes du système Kidd : antigènes Jk 3 et Jk b , 
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12. Diagnostic de grossesse 


Dittgnoslie immuiiùlügiqtie 
de grossesse 
pur inhibition 
de l Agglutination 


Liquida bmlogicfue à ïesfàr 


nCG 


sans hCG 


4 4* 

pw 


dT'Sy 

I Anticorps monodonéU* 

V- 


Anticorps litres 

immuns complexés soloùtm 


non visibles 




Atewÿ d'agglutination 
ffàacthn positive 


Présence (S'aggtutiouiioo 
Béêctkm négative 


Le diagnostic immunologique de grossesse peut être réalisé par une technique 
d'inhibition de ['agglutination. On recherche sa présence de l’hormone gonadochorio- 
nique (hCG) dans le liquide biologique (sérum ou urine} à tester. Ce liquide est mis 
en présence d'anticorps monocionau* anti J3-hCG (dirigés contre la chaîne p de 
l'hormone, qui est la plus spécifique), puis on ajoute des particules (hématies du 
particules de latex} sensibilisées par des molécules de p-hCG, Une absence 
d'agglutination des particules sensibilisées traduit la présence de p+iCG dans le 
liquide analysé. 


13, Mononucléose infectieuse 

Le sérodiagnostic de la mononucléose infectieuse peut être réalisé par la réaction 
de Paul Qunnell et Davidsohn, C'est une réaction d'agglutination qui met en évi- 
dence la propriété des anticorps retrouvés dans cette affection d'agglutiner les glo- 
bules rouges de mouton, d'être adsorbés par les globules rouges de bœuf, de ne 
pas être adsortoés par les cellules de rein de cobaye. 
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le résumât du jour J est au-delà de la limite d'acceptabilité. Il s’inscrit dans la dérive 
constatée, donc la série de dosages ne peut pas être validée, 

22. Pour déterminer la glycémie I# patient doit être â jeun depuis au moins dix heu- 
res pour avoir une glycémie stable. 

Le prélèvement sera effectué sur antiglycolytique ou par une séparation rapide du 
sérum (plasma} pour éviter la consommation de glucose par les éléments figurés, 

23, Définitions. 

- Cholestase : diminution ou arrêt de la sécrétion biliaire, conséquence de P obstruc- 
tion ou de la compression des voies biliaires, 

- Insuffisance hépatocellulaire ; diminution ou arrêt de l’activité des hépatocytes. 

- Gytoiyse : lésion des cellules avec libération du contenu cellulaire (enzymes, etc.). 
Paramètres biochimiques modifiés : 


Syndrome 

Paramétré plasmatique 

Sens de 
variation 

juedrteatiw 

Cholestase 

Bilirubine conjugué® 

PAL, 5 r Nii, -j<iT 

T 

Diffusion Qç la bue 

VP5 le plasma 

Insuffisance 

hépatocellulaire 

Albumine, fibrinogène, faum de 
prothrombine, transfemne 

"T" 

Diminution 
des synthèses 


Ammonium 

Urée 

T 

Diminution de 
l'unéogenèse 


Clairance de la BSP 

i 

Diminution de la captation 

Cytoiyse 

AIT, A ST, LDH [5), OCT. GLDH 

T 

Libération par lyse 


24. L'hormone a nti diurétique (ÂDH ou vasopressine), Sibérie par la neurohypo- 
physe, augmente la perméabilité à l'eau des tubes collecteurs de Beilini, Elle favo- 
rise également la réabsorption d'eau sous l’influence du gradient de concentration, 
donc elle diminue r élimination urinaire. 


Hématologie - Histologie - Cytologie 

25. Une coloration trïehrome couramment utilisée en histologie est la coloration à 
i ' héma lurvphloxi ne-safran ( HPS) . 

L'hémalun colore les noyaux en bleu. Le ph toxine colore les cytoplasmes et les 
fibres élastiques en rose. Le safran colora le collagène en jaune. 

SI faut réhydrater les coupes car la paraffine et les solvants des colorants ne sont 
pas miscibles. Pour effectuer cette opération, on déparaffine à l’aide d’un solvant 
(méthyficyelohexane) puis on immerge les coupes dans des bains d’alcool de plus 
en plus dilué et enfin dans de l'eau, 

26. Myélémie : présence dans te sang de cellules immatures de la lignée granu- 
leuse* 
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Hématies ; 
taille 
forme 
coloration 
Plaquettes : 

nombre 

taille 

répartition 

3. Le temps de saignement explore la totalité de L hémostase primaire, Il est donc 
allongé en cas de thrombopénie, de thrombopathia. de déficit majeur en fibrinogène 
ou de déficit en facteur de Wlllebrand. Attention, une prise d'aspirine allonge le 
temps de saignement. 

Le nombre de plaquettes étant normal et tous les autres tests d “exploration de 
T hémostase étant également normaux, il faut s’orienter {en l'absence de prise 
d'aspirine) vers une thrombcpathie. 

4. Temps de Quick - plasma eitraté + thromboplastine calcique {B). 

TC A = plasma citraté + céphaline kaolin {Q + chlorure de calcium (A). 

5. Une carence en fer entraîne une anémie (taux d'hémoglobine inférieur â la nor- 
male) microcytaire {VGM ^ 80 fL) et/ou hypochnome (CG MH < 300 g/L), Dans tous 
les cas la IGM est diminuée.. 

Une carence en fer se définit comme une diminution de la quantité totale de fer 
dans l'organisme. Le diagnostic est confirmé par une diminution du taux de ferritine 
sérique, reflet des réserves en fer de l’organisme. 

6. Les corps d'Auer sont rencontrés dans les myéiobEastes de certaines leucémies 
aiguës myéloïdes (M2, M3, M4 et M6)* 

7. Coloration de Papanicolaou 

- Étapes de i à 4 : réhydratation du frottis pour permettre l'action de l'hématoxyline 
qui est en solution aqueuse. 

- Étapes 18 à 23 : déshydratation du frottis pour rendre possible i' observation avec 
un éventuel montage d'une lamelle. 

- L'hématoxyline colore les noyaux. 

- L'ûrangé GG et T EA50 (ou EÂ36) colorent les cytoplasmes. 


Biochimie 

8. La pression oncotique du plasma correspond à la pression due aux protéines 
plasmatiques. Au niveau des tissus, la pression hémodynamique provoque une fil- 
tration du plasma en direction des tissus. Mais les protéines restées dans les capil- 
laires assurent une pression permettant le rappel du liquide interstitiel vers la 
circulation générale. L'abaissement de la pression oncotique ne permet plus eom- 
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plètement ce retour vers les capillaires et Sa circulation générale, ce qui provoque 
l'accumulation de liquide dans les tissus (oedème). 

9. Les reins permettent : 

- la réabsorptson des hydrogénées rbonates ; 

- la formation d'hydrpgénocarbonatés qui passent dans l'ürine ; 

- la formation d'IT qui paissent dans l’urine; 

-la formation de NH a à partir de glutamine essentiellement; NH 3 passe dans 
l’urine, fixe les l-T fNH^} évitant une acidification trop importante de l'urine. 

10. Lors d'un jeûne glucidique, la glycoîyse ne fonctionne pas. donc la carboxylation 
du pyruvate en oxaloacétate n’a pas lieu. Or, l’oxaioacétate permet d'initier le cycle 
de Krebs. De plus, l' oxaloacétate existant est détourné vers la néoglucogenëse, 
L'acêtyl coA produit lors du catabolisme des acides gras est transformé en corps 
cétoniques, 

11. Monter le cône approprié sur l'embout pûrte-cône de la pipette. Pour effectuer 
ce raccordement de façon étanche, appuyer fermement le cône sur l'embout en 
imprimant un mouvement de rotation. 

Mode direct : 

Presser le bouton poussoir jusqu'à la première butée positive {!).. 

Tout en maintenant la pipette verticale, introduire l'extrémité du cône (2 à 4 mm) 
dans l’échantillon à prélever, 

Relâcher lentement le boulon poussoir pour aspirer l'échantillon (2). 


Posa tort 
im halo 


1* cran 
S* cran 


12 3 5 



Attendre 1 du 2 secondes et retirer le cône du liquide. Essuyer éventuellement les 
gouttelettes rte liquide qui pourraient adhérer sur les parois extérieures du cône en 
prenant soin de ne pas toucher l'orifice du cône. 

Pour expulser l'échantillon, placer l'extrémité du cône à un angle de 10 à 45 degrés 
contre la paroi interne du tube récepteur et presser doucement le bouton poussoir 
jusqu'à la première butée positive (3), attendre 1 à 2 secondes, puis presser com- 
plètement le bouton poussoir afin d’expulser la dernière fraction de liquide (4). 

Le bouton poussoir étant complètement pressé, retirer la pipette tout en glissant le 
cône le long de la paroi du tube récepteur. Relâcher le bouton poussoir (5). 

Éjecter le cône souillé en pressant le bouton qui commande l'éjecteur. 

Morte indirect ; 

Presser le bouton poussoir jusqu'à la deuxième butée fl). 
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Tout en maintenant la pipette verticale , introduire l'extrémité du cône (2 ê 4 mm) 
dans r échantillon à prélever. 

Relâcher lentement le bouton poussoir pour aspirer !' échantillon {2), 


Positon 
in liais 


S ù! cran 
J^cfan 
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Attendre i ou 2 secondes et retirer le cône du liquide. Essuyer éventuellement les 
gouttelettes de liquide qui pourraient adhérer sur les parois extérieures du cône en 
prenant soin de ne pas toucher l’orifice du cône. 

Pour expulser r échantillon, placer l'extrémité du cône à un angle de 10 à 45 degrés 
contre la paroi interne du tube récepteur et presser doucement le bouton poussoir 
Jusqu’à la première butée positive (3), Retirer la pipette tout en glissant le cône le 
long de la paroi du tube récepteur. 

Vider le cône dans un * récipient déchet * eri pressant complètement Se bouton 
poussoir afin d'expulser la dernière fraction de liquidé (4). 

Éjecter le cône souillé en pressant le bouton qui commande l’éjecte ur. 

Prérinçage du cône : 

Lors du pipetege du sérum, une certaine rétention de liquide peut s'observer sur la 
paroi interne du cône. Ce « film » résiduel peut créer une erreur dont la valeur 
excède la tolérance. Comme ce film, une fois formé, reste relativement constant 
d f un plpetage à l'autre avec un même cône, 19 est recommandé, afin d'obtenir une 
excellente précision, de remplir une deuxième fois le cône et d’utiliser cette 
deuxième quantité comme échantillon. 

En outre, si faut utiliser des gants pour travailler avec le sérum. 

12. Patient présentant une détresse respiratoire 

Connaissant Se pH et la pCO ? , la concentration en HCOj. peut être déduite par calcul 
en utilisant l’équation d 1 Heritier s cm : 


pH = pK 4 log 


[HCO^] 

apCO j 


Ré&uttats 

sanguins 

éortWrtdtair® 

Méthode de mesure 

pH 7,30 

Acidose 


p€0^ 9 

Hypercapnie, acidose ventilatoire 
sans doute 

Électrode à membrane de Téflon 

pO s . 7 

Hypoxie d 'origine ventilatoire 
confirmée 

Élecî rode a G . 

HCOj 40 

vafeur très élevée 

Obtenu# pur Se calent 
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Na* 

135 

Normale Photoméïrte de flamme, 

électrode spécifique 


K* 

5.2 

Ncmnate Pbotométfte ds flamme, 

électrode spécifique 


CI 

82' 

Valeur basse (balance avec hydrogé Coulométrle 
nocarbonate vraisemblable) 



Diagramme de Davenport : sur le diagramme, les valeurs indiquent une acidose res- 
piratoire compensée par une alealose métabolique. 



13. Paramètres à fixer pour un spectrophotomètre programmable : 

- longueur d’onde, 

- Température. 

- Temps d'attente sans mesure d ‘absorbance. 

- Temps de mesure de l’absorbance. 

14. Principe du dosage du cholestérol 

le cholestérol est entièrement transformé et Ja mesure est faite sur l’un des pro- 
duits {la réaction est stoechiométrique J. 

e, h ,ûii?s4eMji' 

cholestérol estérifié + H 2 Q — - — * cholestérol + acide gras 

ChûtèStéftW oxytftKt 

cholestérol + 0 2 — ■ * cholestérol oxydé + H 3 0 3 

2 h 2 0 3 + phénol + amino-4-antipyrine — i quinonéimine + 4 H 3 0 

15. le pictogramme indique que cette solution est corrosive. 

R : concerne les risques {précision sur la nature du risque), 

S : concerne la sécurité {consignes particulières de sécurité à observer). 

Copyrights materia! 
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Immunologie 


18. Molécules h la oe classe I : 

Glycoprotéine constituée de deux chaînes polypeptidiques liées de façon non 

covalente : 

-une chaîne lourde a très polymorphe, comprenant trois régions, une partie extra- 
membranaire (avec trois domaines), une partie transmembranaire et une autre 
intracytoplasmique ; 

-une chaîne légère, |i2 microglobuline, commune à toutes les molécules HLA de 
classe L uniquement extra cellulaire, 

SeftémadrïLremenf ; 



COOH 


Localisation des molécules HLA de classe I 

Structures membranaires présentes pratiquement sur toutes les cellules nuciéées de 
l’organisme, elles existent aussi sous forme soluble dans les liquides biologiques. 

17, Traitements préalables des sérums Sors de la réalisation d'une réaction d'inhibi- 
tion de l’hémagglutination pour le diagnostic d'une rubéole : 

- Traitement par le kaolin tou dextran) pour adsorber les inhibiteurs non spécifiques 
de l'hémagglutination qui sont responsables de fausses réactions positives, 

-Traitement par des globules muges pour éliminer les hétéro-hémagglutinines, res- 
ponsables de réactions faussement négatives, 

18, Cyclosporine 

La cyclosporine diminue la sécrétion, par les lymphocytes T, de l'interleukine 2 (112) 
et empêche leur activation. Elle est prescrite lorsqu’il est souhaitable de limiter les 
réactions immunitaires, donc principalement lors des greffes et transplantations, 
pour prévenir le rejet du gjreffon par le système immunitaire de l'hôte ou encore pour 
éviter le rejet de l’hôte par le greffon {GVH) lors de greffe de moelle osseuse, 

•oDvriaht&d 


r j 
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Abaque de lecture ; 



Si le diamètre est inférieur ou égal â lî mm r la souche est dite résistante, sa CMI 
devrait être supérieure à i© mg/L 

Si le diamètre est supérieur à il mm et inférieur ou égal à 17 mm. 8a souche est 
dite intermédiaire, sa CMS devrait être comprise entre 4 et 16 mg/L 

28 . Le bleu Trypan est un colorant qui ne peut rester dans une cellule que si celle-ci 
est morte, c'est un colorant d'exclusion. 18 permet, donc de différencier les cellules 
vivantes incolores des cellules mortes colorées en bleu, 

La suspension cellulaire est diluée en bleu Trypan au 1/2 (0,1 cm a + 0,1 cm 3 ). On 
compte les cellules dans 1 mm 3 donc dans 10 " s cm 3 : N = 200 x 2 x 10 3 = 4x lü s 
cellules/cm 3 . 

Pour obtenir 2 x 1Q 5 celiules/cm 3 , il faut diluer la suspension cellulaire au 1/2 et 
donc ajouter 8 cm 3 de milieu neuf au S cm 5 de suspension cellulaire. 

29. Le virus de I "hépatite A est un virus résistant ;; non enveloppé, il peut donc rester 
infectant hors de l'organisme et particulièrement dans l’eau contaminée par des 
matières fécales, La contamination par le virus de \' hépatite A se fait par voie orale. 

Le virus de l "hépatite D est un virus enveloppé donc fragile ■ il ne résiste pas dans le 
milieu extérieur, La contamination par le virus de l'hépatite B se fait donc par corn 
tact direct : par inoculation (transfusion par exemple) ou par contact sexuel. 

30. Pour diagnostiquer le paludisme, on effectue un frottis sanguin, de préférence 
capillaire, coloré par le May-Grünwald Gierosa, 

le parasite intra4ryîhrocytaire est recherché. On note la présence de différents star 
des de maturation : trophozoïte, schizonte, gamétocyte. On note respect de chaque 
stade et la présence de pigment, 

Les hématies parasitées peuvent prendre des aspects variables selon l’espèce de 
Plasmodium ; taille, forme et coloration, présence de granulations de Schüffner, de 
Maurer, 

Le nombre de irophozoïLes par hématie est un critère de diagnostic. 

L'aspect général du frottis, monotone, riche en parasites, permet de compléter le 
diagnostic. 




iterial 
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31, Pour effectuer S'analyse mycologjque d'une lésion cutanée à dermatophyte, il 
faut prélever les squames en périphérie de la lésion circulaire car le champignon a 
une croissance centrifuge et les formes jeunes se trouvent donc en périphérie. 

32. Pour faire un examen microscopique direct des squames, des ongles et des 
cheveux, il nécessaire de les éclaircir, de les rendre transparents pour visualiser les 
filaments mycéliens se trouvant à r intérieur. 

Pour cela on les traite par de la potasse à 30 % ou du lactophénol et du chloral. 
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Immunologie 

1, Méthodologie d r une réaction ELI SA de type * sandwich * appliquée à la recher- 
che d’un antigène soluble dans un sérum 

Les différentes étapes : 

- l’anticorps spécifique de l'antigène à rechercher est fixé sur un support : 

- mise en contact du support avec le sérum à tester; 

-après incubation puis lavages, ajout d'un anticorps, dirigé contre l'antigène 
recherché, couplé i une enzyme ; 

- après Incubation puis lavages, addition du substrat çhromogène de l'enzyme ; 

- après blocage de la réaction enzymatique, lecture par mesure de la coloration, 

2, Sérodiagnostic de la rubéole 
Les IgM sont recherchées : 

-chez la femme enceinte pour différencier une primo-infection rubéolique (IgM+h 
dangereuse pour le foetus, d'une rubéole de tnéinfection (IgM-) qui est sans 
danger; 

- chez le nouveau-né, pour diagnostiquer une rubéole congénitale (JgM+). 

Le traitement du sérum, préalablement â la réalisation d'une réaction d'inhibition de 
l'hémagglutination, a pour but d'éliminer les inhibiteurs non spécifiques {â l'origine 
de fausses réactions positives} ainsi que les hétéro-hémagglutinines non spécifi- 
ques (â l’origine de fausses réactions négatives). 

3, Tests présomptifs de grossesse 

Lors de ces tests on recherche la présence, dans les liquides biologiques, de l'hor- 
mone gonadotrope chorionique (HCG), cette hormone apparaissant dès le début de 
la grossesse. 


TJ 
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Les anticorps monoclonaux ont permis d'obtenir une plus grande spécificité -des 
réactions : on utilise des anticorps monoclonaux anti^HCG qui reconnaissent uni- 
que ment la chaîne p de l'hormone, c'est-à-dire la seule chaîne spécifique de T H CG, 

4, Rôle des organes lymphoïdes primaires 


Effets suif le système Immunitaire 

Bursectomie 

Thymectomie 

Taux de lymphocytes circulants 

■- [du n) 

- 

Plasmocyte-s 

0 

- 

Taux d'immurîûgjübuilàiieâ sériques 

0 

- 

Synthèse d'aritic&rçs spécifiques : 



- anti-LPS 

0 

n 

- antitétaniques 

û 

- 

Rejet tfaloerenè 

n 

0 


n - situation normale d'un animal non traité. 

+ = augmentation par rapport à la situation normale, 

- - diminution par rapport à la situation normale. 

0 = annulation par rapport à la situation normale. 

Chez l'homme, c’est la moelle osseuse qui est l'équivalent de la bourse de Fabri- 
eius. 


Microbiologie 

5, Neisseria menîngitMis est un coque à Gram négatif. Il se présente le plus sou- 
vent sous forme de diplocoques accolés par une face aplatie (en grains de café), 
plus rarement en tétrades. 

On le trouve le plus souvent; dons les LCR, les hémocultures et les prélèvements de 
gorge. 

6. Les mycoplasmes sont des bactéries sans paroi rigide, leur cytoplasme n'est 
limité que par une membrane cytoplasmique. Les deux jwycqptesmataceae responsa- 
bles d'infections génitales humaines sont Mycoplasme fiommê et üTeapfasma ureaiy- 
ticum, mais ces bactéries semblent être des commensales du tractus génital. Il est 
donc parfois très difficile de les rendre responsables d'une pathologie génitale. 

Ces bactéries ont la particularité d'adhérer fortement aux cellules épithéliales de la 
muqueuse. Il faudra donc recueillir un grand nombre de cellules épithéliales lors du 
prélèvement pour espérer obtenir une culture positive» 

T, tes colonies jaunes sur milieu CLED, qui contient du lactose et du bleu de bro- 
mothymoi, montrent la présence de bactéries ayant acidifié le milieu et donc Lactose 
positives. 

Le test rapide de recherche de la ffglucurorudase utilise un substrat cbromogène 
incolore, S’orthonitrophényl p-gJueuronide. Les bactéries qui possèdent: l'enzyme 
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18. Centrifugation des prélèvements sanguins 


Surnageant 

Origine 

Caractère 

Précautions 

Lactescent 

Pfé&tnoe dé 
chylomicnons 

Prélèvement è jeun 
ou pathologie 

Réalisation de témoins 
Échantillon 

le té ri que 

Présence dé bilirubine 

Toujours pathologie 

Réalisation de témoins 
Échantillons 

HéiTiülysé 

Présence 

d'hémoglobine 

Erreur de prélèvement ou de 
conservation ou pathologie 

Lnémoiyse rend imposée- 
blés certains dosages 


19, Formule générale d’on gjyoérophospholipjdeet site d'action de la phospholipase D, 



ClinO — 



Ri 


CHO C — Fb 

I I? 
o 



Action dçlp phospholipase Q 


OH 



Le substituant X peut être un des ami no-alcools figurant dans le tableau ci-dessous. 


Nom 

AminoüHcüol 


Phosptioliplde corresponds ni 



ch 3 


Ch clin e 

HO“ OHn — 

4 

GH 9 “ N — CB* 

Lécithine 



| 

PriûfiphatWylchbi ine 



CHa 




^ coo 


Sérine 

1 

TL 

0 

1 

O 

X 

CH 

S, 

Phosphatidyl sérine 



WHa 


Êtfianolamine 

HO — CH 2 — 

CH 3 " — N H ? 

Phosphatidyl éthanol amine 


20, Là détermination enzymatique des phospholipides est un dosage de substrat 
donc la solution de travail est composée des enzymes de toutes les réactions ainsi 
que du chromogène : phospholipase D, choline oxydase, peroxydase, phénol, 
ami no4-antipyrine „ 

21, Le dosage correspond à fa méthode en point final car le temps est long [10 min) 
et o 'est pas mesuré précisément. 


pyrïqht 

i j j 
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22. Ordre de grandeur de l'absorbance si la i imite de linéarité est atteinte 

Ase.i.c.- 

vt 

é ; coefficient d'absorbance molaire (n^.moï 1 }. 
i ; longueur de la cuve (m), 

C : concentration (mol.m' 3 }. 

E : prise d'essai (m- 3 ). 

Vt : volume total réactionnel {m 11 }, 

Application numérique : 

i n v i n - ® 

A = 1 360 x 1Û~ 2 x 10 x ■ . = 1,346 = 1,4 

1 010 x 10 

23. Les phospholipides sont associés aux lipoprotéines du fait de leur insolubilité. 


Hématologie 

£4. Chez cet homme adulte, on trouve l 


HGB 113 g/L 

t 130 g/L 

donc aitémie 

VGM 110 fL 

? 100 fL 

Porte macrocytose 

MiCHC 331 g/L 

entre 32:0 et 340 g/L 

donc narmocHfomie 

MC H 36,4 pg 

^ 32 pg 

augmentée, ce qui s'explique par la macrocytose 

RDW 18,9% 

>15% 

anisocylûse 


Il s'agit donc, chez cet homme adulte, d'une anémie macrocytaire normochrome. 

L' histogramme de distribution des hématies montre une macrocylose (pic vers 
3.10 fL) et une anisocytosa (histogramme plus étalé que r histogramme normal). 

25. Une anémie régénérative est une anémie (concentration du sang en hémoglobine 
inférieure aux valeurs de référence) au cours cte laquelle la moelle répond â la sécré- 
tion accrue d'érythropoïétine, L'érytnnopoïèse étant stimulée, le nombre de réticulocy- 
tes dans la circulation augmente. L’examen nécessaire au diagnostic d’anémie 
Dégénérative est donc la numération des réticulocytes. En cas d'anémie, un nombre de 
réticulocytes supérieur â 120.10^/L permet de conclure que celle-ci est régénérât] ve. 

26. Une thalassémie est une maladie héréditaire due à une anomalie (mutation, 
délétion, etc.) d'au moins un gène codant pour l’une des chaînes cte !” hémoglobine. 
L'anomalie en question entraîne la diminution ou ('absence de synthèse par le gène 
atteint de (a clmîne d'hémoglobine corresponde nte. 

Dans Va+ thalassémie, deux ou trois gènes sur les quatre codant pour la chaîne ci 
de l'hémoglobine sont atteints. La chaîne et de l'hémoglobine est synthétisée par le 
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2.2 . Equations, 


H/3 HÆ + 


W H/? tuf 

H / N -ch - r.C Y\y^f- 


h a + N - CH - nooH -^ — h J N ■ On - coo 

hÇ* 4 ü hÊ* 4 û 

SH SH 


HÿM-CH- GQD 


PHI - 1/2 (pK t + pK a ) 

pHi = 1/2 (1,71 + S, 33} = 5,02 

2,3. La résine substituée par des groupements sulfonatas est édhangeuse de 
cations quel que soit le pH d 'élut ion, 

La charge nette de chaque acide aminé dépend de son pHi et du pH du tam- 
pon, 

La charge relative de chaque acide aminé est résumée dans le tableau ci-des- 
sous. 



t ordre d élution : Glu„ Cys, Lys. 

3. Le prélèvement sera effectué sur du sang artériel ou du sang capillaire 
h artérialisé «, 

Éviter les échanges avec l'air eî respecter la thermostatisation sont les conditions à 
respecter en vue de l'analyse du pH et des gaz du sang, 

4. Un canal voltage -dépendant est un canal sonique dont l'ouverture dépend de la 
polarisation de la membrane (canal qui s’ouvre en réponse â des modifications du 
potentiel membranaire) : 

- canaux à Na* et canaux à K + sur l'axone des neurones ; 

-canaux à Ga 4 5 * au niveau de la terminaison axonale présynaptique ; 

- canaux à Ga^" au niveau du réticulum sarcoptasmique, 

5.1. Le lieu de synthèse des sels biliaires est le foie (hépatocytes)* 

Leur rôle dans la digestion est détergent, ils solubilisent les lipides, ce qui per- 
met un meilleur accès des lipases à leurs substrats. 

Le lieu d'action est l'intestin grêle. 


I 
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5.2. Hormones stéroïdes. 


Hormones 

Rètafi) 

Organe 

Progestérone 

Contrôle de la préparation et do maintien de la 
gestation 


Œstrogènes 

Participation A la régulation rte la croissance et 
du développement- Contrôle te fonctionnement 
du système reproducteur féminin 

Ovaires 

Cortisol 

Sue&s 

Glandes surrénales 
(cartel] 


Autres hormones possibles : 1,25 dihydraxychoLécalciféroL testotérone, etc, 

6, Les substances absentes dans l'urine et dont l'élimination urinaire est nulle 
peuvent être classées en deux catégories : 

- substances filtrées et réabsorbées : glucose, HCOf : 

- substances non filtrées : albumine, lipides, cholestérol, bilirubine, molécules liées 
aux protéines plasmatiques. 

Les NH|, absents dans le plasma, sont sécrétés dans l'urine per les cellules du 
néphron. 


Microbiologie 

7, Campytobacter jejunï 

7.1. C&mpylQb&çi& jejunï est un bacille à Gram négatif, fin, incurvé en forme 
de virgule, en S ou prenant J 'aspect d'un * vol de mouette *, Les formes lon- 
gues prennent une forme hélicoïdale. 

Mobile par ciliature polaire monotriche, sa mobilité est rapide et. de type » vol 
de moucheron », 

7.2, L’exemple type est celui de S tûgelia mais d'autres entérobactéries ont le 
même comportement ; £. coir entéro-adhérent {entéro-invasîf), Saimone/fa, Ver- 
smïa, etc. 

SOfgeJfa se fixe à la membrane des entérocytes grâce à des molécules d’adhé- 
sion ; cette fixation entraîne son internalisation dans une vacuole d'endocytose, 
La bactérie peut ainsi s'y multiplier, pénétrer sous l'épithélium et coloniser les 
entérocytes voisins. Cette multiplication entraîne une réaction inflammatoire, 
d'où 9a présence de pus et de mucus dans les selles, 

8. Nelsseria gonorrhoeae est responsable d'une infection sexuellement transmissi- 
ble, la blennorragie, qui se traduit chez la femme par une cerviciîe [localisation la 
plus fréquente}. 

Le prélèvement est effectué au niveau de l'endocoL L'examen microscopique est 
indispensable; à la coloration de Gram on observe des diplocoques à Gram négatif 
le plus souvent intra cellulaires (dans Se cytoplasme des granulocytes neutrophiles). 

Copyrights matériel 
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Le prélèvement est isolé sur une gélose chocolat enrichie en vitamines ou un milieu 
équivalent et incubé en présence de C0 2 . Le même milieu additionné d'un mélange 
d'antibiotique (VCF) peut être utilisé en parallèle. 

Les colonies sont de type S, de taille variable, le test oxydase est positif. L' (dentifi- 
cation est réalisée grâce à une galerie spécifique. La recherche de jî lactamase per- 
met de décider du traitement. L'antibiogramme est réalisé lorsque la p lactamase 
est positive et si un traitement par voie générale est envisagé. 

9. Flagelles 

9.1, Les flagelles sont do nature protéique. 

9.2. Les ciliatures les plus souvent observées sont polaire {monotricbe ou 
lophotriche) et péritriche. 


CiH®tures 


MûOŒrierrt 


Polaire 

C y \s\/\ 


Lophotriche 



Pèritriehsi 



9,3, La technique la plus couramment utilisée est l’examen à l’état frais : 
observation d'une goutté de culture en milieu liquide entre lame et lamelle. 
La! gélose mobilité est moins utilisée et la coloration des cils ne l’est que très 
rarement* 


TiqhîÊ 
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10- Méningites 

10.1. Les méningites à liquide trouble sont dues à 3a présence de bactéries 
pyogènes* les ce J Mes phagocytaires (PN surtout) étant responsables du trou- 
ble, Les germes les plus fréquents sont Neisseria menfngiïidfs, Hæmophitus 
Infiuenzae, Sireptacocous pneumo nfàe t chez te nouveau-né, E, cofi Kl, üsterâ, 
Strepîococcus B. 

10.2, Le LCR à liquide trouble renferme un nombre de cellules supérieur à 
10 3 par pL, essentiellement des PN. Le LCR à liquide clair ne contient qu'un 
nombre faible de cellules, souvent des lymphocytes ou une association PN et 
L (formule panachée), 

11, La recherche d'antigènes solubles (molécules d’origine bactérienne) dans le 
Surnageant du milieu liquide centrifugé permet ie diagnostic rapide de certaines 
bactéries : S, pneumoni&e, H , Infhienzae, N. menmgitïcH s, etc. 

Il existe des galeries miniaturisées à incubation courte (4 h) le diagnostic est fondé 
sur des réactions biochimiques rapides. Cette technique est pratiquée dans 3e cas 
d’hémoculture monomicrobienne et après examen microscopique. 

12, Chaque antibiotique est présenté à deux concentrations ; la concentration criti- 
que inférieure, concentration sérique obtenue lors d r yn traitement à posologie classi- 
que, et la concentration critique supérieure, concentration sérique obtenue lorsque la 
posologie est maximale. Après ensemencement et incubation, on observe le trouble 
éventuel causé par 3a culture du germe. 

Si la bactérie cultive dans les deux milieux (aux deux concentrations), elle est dite 
résistante, sa CMI est supérieure à la concentration critique supérieure, elle ne 
pourra être inhibée par cet antibiotique même utilisé â posologie maximale. 

Si elle ne cultive que dans le milieu contenant l’antibiotique à la concentration criti- 
que inférieure, elle est intermédiaire, sa CMI est comprise entre ses deux concentra- 
tions critiques, eue ne pourra être inhibée que par une posologie maximale. 

Si elle ne cultive dans aucun des deux milieux, elle est sensible, sa CMI est infé- 
rieure à la concentration critique inférieure, elle pourra être inhibée par une posolo- 
gie classique. 

13, Plasmodium felçiparvm a la particularité de ne se présenter dans le sang circu- 
lant que sous les formes trophozoïle et gamétocyte. Les autres stades ne se retrou- 
vent que dans les capillaires profonds. 

Sur le frottis, on note des hématies de taille normale, non déformées et pouvant 
contenir des taches de Maurer en petite quantité. Le trophozuïte est annulaire, do 
petite taille, sang pigment, le plu ri parasitisme est fréquent. Le gamétocyte est en 
forme de saucisse ou de banane (en faux, d'où le nom du parasite) de grande taille, 
à cytoplasme bleu pour le gamétocyte femelle ou lilas pour le gamétocyte mâle et 
contenant du pigment, La présence de gamétocyte est inconstante. L'aspect géné- 
ral est monotone. 
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14, Appareil sporifère d’un- Aspwgiltus 

14.1. Schéma. 


!'■■■■ 


O 

O 

O 




Conifre 



Métule 


Phi al «Je 


ContdiQpIWrS 




14,2. Les caractères différentiels reposent sur r observation ; 

- du conid iophore, long, court, lisse, rugueux; 

- de la vésicule, taille, forme ; 

- des métules et phralides, présence ou non; 

- des eonidies, taille, couleur, aspect lisse, échinulé. 

15,1, Le virus de la grippe est un virus à ARN à nucléocapside hélicoïdale; 
C'en semble est entouré d'une enveloppe à la surface de laquelle se trouvent 
des spiculés glycoprotéiques, des spiculés d'hém agglutinines et de neurami- 
nidases. Le virion est sphérique. 


15,2, Les antigènes du virus de la grippe se modifient régulièrement à la 
suite du mutations du génome. Ces modifications sont se plus souvent mineu- 
res et progressives, on parle de glissement antigènique. Ces antigènes peu- 
vent être reconnus par les anticorps de certains individus immunisés. 
L’épidémie reste ainsi localisée. 

Dans certains cas, la variation antigénique est majeure et brutale, on parie de 
cassure antigénique. Les molécules sont totalement nouvelles et les popula- 
tions ne possèdent pas d’anticorps correspondants, La diffusion de la maladie 
est alors très rapide et mondiale. Ces variations majeures sont dues à des 
réassortiments génétiques entre souches humaines et souches animales 
après mélange des deux souches virales dans une cellule vivante. Ce sont ces 
modifications qui sont à l'origine des pandémies. 
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Immunologie 

16, Sérologie de la syphilis 

16.1, La technique du TP HA (Treponema Pallidum Hémagglutination A$$ay) est 
une réaction d’agglutination, plus précisément d'hémagglutination {agglutina- 
tion de globules rouges) passive (les extraits antigèniques sont fixés sur les 
hématies), 

16.2, L’antigène utilisé dans cette réaction est donc une suspension d’héma- 
ties sensibilisées par des extraits de Treponema paltidum. 

16.3, Le sérum à tester est préalablement traité par un absorbant contenant 
un extrait de tréponème de Rerter Ceci a pour but d’éliminer les éventuels 
anticorps anti-tréponémiques de groupe. 

17. Lymphocytes T 

17,1. La reconnaissance, par un lymphocyte T cytotoxique, d’une cellule infec- 
tée par un virus peut être représentée par le schéma suivant ■ 




Complémentarités 

HLA I ^ y CDË 

Peptide antügênéttque ^ ^ TC R 


Les complémentarités schématisées permettent le contact entre la cellule 
cible {cellule infectée) et le lymphocyte T cytotoxique, assurant ainsi le phéno- 
mène de reconnaissance, 

17.2, Le lymphocyte T cytotoxique (Lie), spécifique de l'antigène présent I la 
surface dé' la cellule infectée, va provoquer, après activation, la lysa de la cei- 
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Iule cible. La cytotoxicité s'exerce par divers mécanismes résultant de la libé- 
ration, dans l'espace intercel blaire, du contenu des granules cytoplasmiques 
du LTc activé : enzymes lytiques et perforine en particulier. Ces substances 
toxiques vont provoquer la mort de la cellule cible par ; 

“ nécrose cellulaire : lésions membranaires entraînant un choc osmotique ; 

- apoptose : destruction de la cellule par dégradation de ses constituants, 
nucléaires surtout, induisant une fragmentation du noyau. 

18. Le groupage Rhésus standard 

Lors du groupage Rhésus standard, tout résultat négatif ou douteux doit être suivi 
d'une recherche de I "antigène D u , 

L'identification des sujets possédant un tel antigène permet do prévenir les risques 
d'allo-i immunisation. Celle-ci pourrait Se produire lors de la transfusion de sang de 
ces porteurs à des sujets Rhésus négatif. 

19. Le vaccination, ou immunité artificielle active, est une prophylaxie obtenue par 
immunisation d’un sujet à l'aide d’un antigène. Celui-ci est constitué d'une souche 
bactérienne ou virale, tuée ou inactivée, ou d'extraits de micro-organismes ou 
encore, d'un antigène obtenu par génie génétique. 

Le vaccin DT polio (antidiphtérique, antitétanique, antipoliomyéliLique) contient les 
éléments suivants ; 

- anatoxine purifiée de Cojynetoacterwm dfpfiteriae: 

- anatoxine purifiée de Ciostritfriam tetanî ; 

- virus tué ou vivant atténué de la poliomyélite. 

Remarque : un adjuvant est associé à ces produits vaccinaux, 

20. Le dosage des apoprotêines sériques Al et 8 par la technique de Laurel! est 
une méthode de dosage par électro-immunodiffusion, 

20.1. Les réactifs nécessaires à la réalisation de cette technique sont : 

- un gel dans lequel les anticorps anti-Apo Al et anti-Apo B ont été incorporés ; 

- des étalons Apo Al et Apo B ; 

- le sérum à tester. 

20.2. Le protocole opératoire comporte les principales étapes suivantes : 

- préparation d'étalons de différentes concentrations; 

- dépôts des dilutions des étalons et du sérum à tester dans Ses puits du gel ; 

-diffusion sous l'influence d'un champ électrique appliqué perpendiculaire- 
ment â la ligne des puits. 

20.3. La mesure de la hauteur des pics de précipitation obtenus à partir des 
étalons permet d'établir la correspondance entre cette hauteur et la concen- 
tration en Apo Al et App B, On déduit, de cette correspondance et de la hau- 
teur du pic du sérum, la teneur en Apo Al ou en Apc B de ce sérum. 
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Hématologie 

21, Leucémies aiguës 

21.1, Les deux grands types de leucémies aiguës sont : 

- les leucémies aiguës lymphoïdes {LAL) ; 

- les leucémies aiguës myéloïdes (LAM), 

21.2, Le résultat du myélogramme permet de confirmer le diagnostic de leu- 
cémie aiguë ss : 

- 3a moelle est riche; 

- les blastes représentent plus de 30 % des cellules nuciéées. 

21.3, Pour différencier les deux types de leucémies aiguës, on réalise la 
recherche de la myéloperoxydase. Elle est positive dans les LAM (sauf la M 0 
et la M 7 J. Elle est négative dans les LAL, 

22, Les différents stades de la lignée granulocytaire neutrophile sont, dans Tordre 
de maturation : 

- promyélocyte neutrophile ; 

- myélocyte neutrophile ; 

- méta myélocyte neutrophile ; 

- granulocyte neutrophile. 

Remarque : le myélobleste, précurseur de la lignée granulocytaire, peut se différen- 
cier en cellule neutrophile, éosinophile ou basophile. 

23, Affinité tinctoriale azurophile 

23.1, Les cellules sanguines qui comportent des granulations azurophiles 
sont les lymphocytes à grains et les monocyte s. 

23.2, Les éléments azurophiles réagissent avec un constituant du Giemsa, 
l'azur de méthylène, de couleur bleue, en donnant une coloration rouge. 01 
s’agit d'une coloration métachromatique. 

24, Le test de falciformation est réalisé pour le dépistage de la drépanocytose hété- 
rozygote ou trait drëpanoeytaire. 

Dans ce cas, /n mo, dans des conditions normales, il n’y a pas de drépanocytes 
dans 3a circulation, in vitro, en milieu réducteur, sous une faible pression d’oxygène, 
l’hémoglobine S présente dans les hématies polymérlse, malgré la présence 
d’ hémoglobine A. Cette polymérisation de l’hémoglobine S déforme les hématies 
qui prennent alors un aspect falcifcrme. 

Au microscope, les drépanocytes ou hématies faiciformes apparaissent allongées, â 
extrémités pointues, droites ou recourbées, 

25, L'International Mormalized Ratio (IN RI 

25.1. Définition. 
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correctement diluée, Un témoin de culture sans sérum est réalisé, La série 
de tubes est incubée, 

4.2, Le témoin sans sérum présente un trouble dû à la culture de la bactérie, 
les dilutions 1/32, 1/16, 1/8, 1/4 et 1/2 présentent une absence de culture 
(milieu transparent}, les dilutions 1/64 et au-delà sont troubles, l'effet bac- 
tériostatique est donné par la plus grande dilution qui montre une absence 
de culture, 

4.3. L’effet bactéricide est donné par la dilution présentant une culture équi- 
valent à 0,01 % de survivants donc une dilution lü -4 de l'inoculum de départ, 
L'inoculum de départ contient 5.10 e bactéries pour 1 mL donc 5.10 4 bacté- 
ries pour 10 pL donc 5 bactéries pour une dilution io - 4 de l'inoculum de 
départ, La strie dé culture de la dilution 1/8 présentera environ 5 colonies, 
celle de la dilution 1/4 ne présentera pas de culture, et celte au 1/16 mon- 
trera sans doute une dizaine de colonies, 

5. L'examen à l'état frais permet de mettre en évidence Ses parasites (protozoai- 
res, œufs d’helminthe), les levures, les leucocytes, les hématies et les bactéries à 
morphologie ou mobilité particulières fCampytobaoter, Wbriû}. 

La coloration au bleu de méthylène permet une meilleure observation des leucocytes. 

La coloration de Gram permet d'apprécier réquilibre entre la flore à Gram positif et celle 
â Gram négatif et de repérer la présence d'une bactérie ou d'une levure dominante. 

6, Ces deux types d'E, cofl possèdent la capacité de se fixer sur les entérocytes 
(adhérence}. Ensuite, leurs modes d'action diffèrent, E. coff entéro-invasif va péné- 
trer dans l'entérocyte, se multiplier et détruire la muqueuse intestinale, ce qui va 
entraîner une réaction inflammatoire et donc la présence die pus clans les selles, 

£ c ofi entérotoxjqye va rester sur la muqueuse intestinale, s'y multiplier et sécréter 
une entérotoxine. L’entérotoxine pénètre dans l'entérocyte entraînant l’ élimination 
d'eau dans les selles. 


7. Études de formes parasitaires 


parasitaire 

la forme parasitaire fwme parasitaire 

È|éttieftt(§ï morphologique! s) 
caractéristique! a} 

Œuf de 

Sobisnasarna 

hæmflfûtirLrm 

U Tins 

1 50 |j,m sur 50 

Coque mince avec une pointe 
aiguë â un pôle (éperon l 

Ëmbrvtin cillé l miracidium) 

larve de 

Tncftinete 

spirjfts 

Muscle 

ta larve mesure 1 mm 
sur 30 gm enroulée 
dans un kyste de 

4ÛÛ |im sur 250 fim 

Larve enroulée en spirale 

ErtitirVopfipne de 
Taenia sagiriafs 

Seules 

40 pm sur 30 pm 

Coque épaisse striée 

Stries radiées 

Embryon nexacarrtine 
(6 crocheis) 

Gamétocyte de 

Sang 

S pm à 14 pm 

De forme allongée en croissant 

Pïa&modfirm 



(banane, faucille, etc.) bleu ou 

fàtaijparwn 



rose-mauve avec un pigment noir 
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S. Champignons dermatophytes 

8.1. Ces dermatophytes font partie des genres Tnchaphyton et Mcrosporum, 

5.2. La culture s Effectue sur un milieu Sabouraud au chloramphénicol {pour 
éliminer les bactéries) et I l'actidione (pour éliminer les champignons sapro- 
phytes). L'incubation se fait à 25 X pendant B jours â 3 semaines, 

B, 3, Le h® 1 représente une macroconsdie et le n° 2 une microconidie. 

9, VIH 

9.1, Le VIH possède une enveloppe riche en phospholipides. Cela le rend 
sensible aux agents tensïo-actifs qui le désorganisent, 

9.2, Le personnel doit se conformer aux recommandations des bonnes prati- 
ques de laboratoire : 

- respecter le protocole du lavage des mains, du nettoyage et de la désinfec- 
tion, utiliser du matériel adapté (limitation du piquant-tranchant, système de 
prélèvement type vacutameP* , etc.) ; 

- utiliser â bon escient les moyens de protection individuelle (gants, lunettes, 
dispositif de pipetage, etc.} ; 

- veiller â la bonne élimination des déchets (tri, conditionnement dans dés 
récipients étanches inviolables et incinération). 

En cas de contamination accidentelle de l'environnement, il faut utiliser une 
procédure de décontamination (absorption du liquide, lavage avec un agent 
tensio-actif puis action d'eau de Javel diluée) et éliminer correctement tes 
déchets contaminés tors de cette décontamination. 

En cas de contact cutané ou muqueux, après lavage et désinfection, faire une 
déclaration d'accident, 

9.3, Les RelfQviriâBe doivent leur nom à une enzyme qu'ils fabriquent, la 
transcriptase inverse, qui permet au génome virai (ARN) d'étre transcrit en 
ADN dit proviral et ainsi d'être intégré m génome de la cellule hôte. 

l'AZT est un inhibiteur de cette transcriptase inverse, c'est un analogue 
nuetêosidique (proche de la thymidine naturelle) qui entre en compétition avec 
les nuciéosides naturels fors de l'élongation de l’ADN proviral, ce qui conduit à 
l’arrêt de lâ synthèse d'ADN, 


Bfodiimfô 

10. Enzymes â fonctions thipl 

10.1, Réaction d'oxydoréduction correspondant è la formation d'un pont disul- 
fure entre deux résidus de cystéine 

R a - CH 2 - SH + R 2 - CH 2 - SH + X — — » R a - CH., - S - S - CH a - R a + XH 2 


Hidden page 



Hidden page 



Hidden page 



Hidden page 



Technologies d'analyse biomédicale -Corrigés 


Principe ; 

- le liquide biologique à tester est mis en présence de ranti sérum (anticorps anfi- 
hCG) : si ce liquide contient de l'hCG, il y a formation de complexes hCG - anti- 
hCG ; 

-des hématies sensibilisées (recouvertes d’hCG) Sont ajoutées : en cas de pré- 
sence d'hCG dans 1e l'échantillon, les hématies sensibilisées sédi mentent: on 
r absence d'hCG, elles sont agglutinées par ranti sérum. 

Remarque : un tube témoin, contenant l'échantillon, le diluant et les hématies sen- 
sibilisées, permet de montrer ! 'absence d’agglutination non spécifique des héma- 
ties par te liquide biologique, 

24, Dosage de l'hormone chorionique gonadotrope par une méthode immuno-enzy- 
matjque » sandwich * : 

24.1, Principe de dosage. 

Des anticorps anti-(VhCG, fixés sur un support solide, sont mis en présence du 
liquide à tester. Après incubation et lavages, des anticorps anti-fi-hCG couplés 
à une enzyme (conjugué) sont ajoutés, Qo laisse incuber, on lave, on ajoute le 
substrat de l'enzyme puis, après blocage de la réaction, on mesure t’abson 
banco du produit formé. La quantité de produit formé est proportionnelle â la 
concentration de r hormone dans l'échantillon testé. 

Les anticorps utilisés dans cette technique sont des anticorps monoclonaux 
dirigés contre la chaîne f) (la plus spécifique) de l'hormone (voir shéma p. 179). 

24.2, les lavages permettent d'éliminer l'interférence des éléments qui ne 
sont pas fixés spécifiquement. 

25. Sérodiagnostic de la toxoplasmose : 

25.1, Parmi les nombreuses techniques utilisable s pour effectuer le sérodia- 
gnostic de la toxoplasmose, les plus courantes sont : 

- r hémagglutination passive (H Al) : 

- l'agglutination directe (AD) ; 

- r Immunofluorescence andirecte (IFI); 

- l'immunocapture puis agglutination directe (ISAGA) ; 

- rimmunoeapture puis immunoenzymologie (ELA), 

25.2, Méthodes utilisées pour titrer les IgM spécifiques ; 

- dans le cadre des techniques d'agglutination (HAD et AD), on réalise le titrage 
des anticorps avant et après traitement du sérum au 2-ME (mereaptoétha 
nol) qui dénature les IgM (la différence de titre permet d'évaluer les IgM) : 

- dans Se cadre de l'immunofluorecence indirecte, se conjugué fluorescent uti- 
lisé est une anti-lgM (test de Remington) r 

- dans lé cadre des techniques avec immunocapture (ISAGA et El A), des antt- 
IgM étant fixées sur le support, seules les IgM seront retenues et titrées. 

Le titrage des IgM permet de mettre en évidence une primo-infection chez la 
femme enceinte et une toxoplasmose congénitale chez le nouveau-né. 
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Blocage de la réaction et quantification du produit formé 
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26. La séquence des événements aboutissant au déclenchement d'une réaction 
d'hypersensibilité immédiate (Type I) est la suivante : 

- Étape préparante : lors du premier contact avec r allergène, l'organisme synthé- 
tise des IgE spécifiques qui vont se fixer sur les cellules basophiles (les granulocy- 
tes basophiles et surtout tes mastocytes) . 

- Étape déclenchante : lors d’un second contact avec l’allergène, celui-ci. en se 
fixant sur les IgE des basophiles, va induire un signal d’activation cellulaire avec, 
pour conséquences, libération de médiateurs préformés, puis synthèse et libéra- 
tion dé médiateurs néoformés. 

Ces médiateurs ont divers effets (vasodilatation, contraction des muscles lisses, 
etc.) à l’origine des manifestations cliniques : asthme, œdème, urticaire, etc. 

27. L'interféron p, synthétisé lors d’une infection virale (essentiellement par tes 
fibroblastes et les cellules épithéliales), s’oppose à la réplication virale (blocage de 
la traduction des protéines virales) et stimule l'activité MK, 
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MATHÉMATIQUES 1995 


(corrigé pp. 1.91-193,) 


Exercice 1 

Partie 1 

Lors de lests en vue de ia réalisai; ion d’antibiogrammes, on est amené â rechercher 
la relation existante entre les diamètres d'inhibition et les Civil correspondantes 
{CMS : concentration minimale inhibitrice). 

Pour le cefîriaxone, l'étude expérimentale et théorique permet de montrer que, si 
Ton appel Je y la CMI exprimée en pg/nii et si Ton appelle x le diamètre d'inhibition 
exprimé en mm, alors, sur l'intervalle [10 ; 15 J, y vérifie l'équation différentielle : 

(£) y' + 0 ,32y = e 5,9 ' 0 - 3 ®* 

1.1. Résoudre dans 8 4 l'équation différentielle : 

y' + 0,32y = 0 

1.2. Déterminer le réel a tel que la fonction y 0 définie dans Dî + par : 

ytfx) - axe' 0 ' 32 * 

soit une solution de l'équation différentielle (£). 

1.3. En déduire ia solution générale sur R' de l'équation (L ) ; puis sur (R f la 
Solution de l'équation (E) vérifiant ia condition : y(ll) = 74. 

Partie 2 

On considère maintenant la fonction f définie sur K 1, par ; 

ffx) ={Û,96x - 3,72}e 5,9 Q 

2.1, Étudier les variations de la fonction f sur (R*, On rappelle que 
lim xe~* = 0 , 

JT-*+-w 

2.2, Étudier le signe de ffa) sur Bï 4 , 

Quel les conséquences peuton déduire pour la représentation graphique de f 
sur K 4 ? 

2.3, Tracer la représentation graphique de ia fonction f dans un repère (0,1 J). 

(Unités : i cm pour 2 unités sur l'axe des abscisses, 1 cm pour 10 unités sur 
t'axe des ordonnées.} 
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Exercice 2 

La taille des enfants de 10 ans dont le développement physique esl régulier est une 
variable aléatoire qui suit la loi normale de moyenne 126 cm et d'écart type 4 cm, 
dans une population donnée, 

1- On prend au hasard, dans cette population, un enfant de 10 ans dont lé 
développement physique est régulier. Quelle est la probabilité pour que sa 
taille soit supérieure à 130 cm ? 

2. On observe une population voisine. Le phénomène taille des enfants dé 
10 ans suit une loi analogue à la précédente, la seule valeur qui risque d'être 
différente est la taille moyenne. On prélève au hasard dans cette population 
voisine un échantillon de 50 enfants. La taille moyenne observée est de 
127,4 cm, 

Tester au risque 5 % l'hypothèse que la taille moyenne est la même dans les 
deux populations contre raltemative : elles sont différentes. 


MATHÉMATIQUES 1996 


( corrigé pp. i ■ ? ym 


Exercice 1 

1, On note y(r) la température en degrés Celsius d'une réaction chimique en 
fonction du temps f, î étant exprimé en heures. Après élude, on constate que 
la température est solution de l’équation différentielle : 

(El + y = 

avec la condition initiale ; y<0) = 20, 

dv 

a) Résoudre pour f e [0, +**[, l'équation : — + y = 0, 

dt 

b} Déterminer le réel k tel que la fonction : t j— ► soit une solution 

particulière de (E}„ 

c) En déduire la solution générale de (E), 

d) Déterminer la solution de satisfaisant la condition initiale, 

2. On considère la fonction f : n-» i [s6e~ r + 4e" 0,î5 * ] . 
a) Étudier les variations de f sur 10, ■+—[. 
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b) Dans le plan rapporté à un repère orthogonal (Q r iJ) unités graphiques 
2 cm pour une heure sur l'atte des abscisses et 1 cm pour un degré sur 
l'axe des ordonnées}, représenter graphiquement f. 


Exercice 2 

Partie A 

Dans une ville A, ie centre de transfusion sanguine effectue 2 GOQ prélèvements par 
jour, La probabilité pour qu’un prélèvement soit retenu est égale à 4/5. 

On désigne par X la variable aléatoire prenant comme valeurs te nombre de prélève- 
ments retenus chaque jour, 

1. Déterminer les paramétres de la loi binomiale suivie par la variable aléa- 
toire X. 

2. Donner l'espérance mathématique de X, puis son écart type à 10 _1 près 
par excès, 

3. On admet que cette loi peut être approchée par une loi normale de 
moyenne 1 6ÜO et d'écart type 17,9. 

Dé terminer, avec celte approximation, ia probabilité P(X > 1 620), 

Partie B 

Dans une ville B, le centre de transfusion sanguine effectue également 2 ÛQO prélè- 
vements par jour. Pendant 30 jours, on a retenu 47 92S prélèvements. On suppose 
que tous les prélèvements sont indépendants. 

1. Donner une estimation de la probabilité p de retenir un prélèvement. 

2. En déduire une estimation du nombre moyen de prélèvements retenus par 
jour. 

3. Déterminer un intervalle de confiance au risque de 5 % pour la probabilité p. 


MATHÉMATIQUES 1997 


(corrigé pp. 196-299) 


Exercice 1 

On fait absorber une substance S, dosée à 2 mg. de principe actif, à un anima}. 
Cette substance libère peu à peu le principe actif qui passe dans ie sang. On 
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appelle fl[t) la quantité de principe actif, exprimée en mg, présente dans le sang à 
l’instant ï {i == 0) donné en heures, Après étude, on constate que la fonction f est 
solution de S 1 équation différentielle : 

<£> — + 0. 5y - 0. Se -03 ' 

dit 

et qu'elle vérifie ; flO) = 0, 


. ... ri\/ 

l„ Résoudre l'équation différentielles — + 0,5y = Q 

dt 

II. Déterminer le nombre réel a tel que la fonction : ate -0 ^ 

soit solution de l'équation différentielle (B). 

III. Déterminer ia solution générale de (B). En déduire la solution de (0 satis- 
faisant la condition initiale. 

IV. On admet que la quantité totale Q{x) de principe actif libérée par le produit 
S dans le sang au bout de x heures est donné (en mg} par : 


Q(x} = f f(t)dtt) 

Jo 

En admettant que lâ fonction F définie pour t =' O par F(t} = {- t - 2)e H:> - 5< soit 
une primitive de f, calculer la quantité de principe actif libérée par le produit S 
au bout de 5 heures (donner la valeur exacte puis une valeur approchée è lû” 1 
présj. 


Exercice 2 

On s’intéresse aux effets d'une maladie M sut le taux x de certaines protéines dans 
ie sang. 

1, Une étude antérieure a permis de montrer que ce taux X, mesuré dans une 
unité convenable, suit une loi normale de moyenne 130 et d'écart type 
o = 5,2, 

Calculer le pourcentage d'individus de la population dont le taux Xest compris 
entre 125 et 140, 

IL Afin de mesurer les effets de la maladie M sur Se taux X de protéines. On 
effectue dans un premier temps un calcul de probabilité. Dans une population 
de grand effectif, on a constaté que 5% des individus sont atteints de la 
maladie JM, 20 % ont un taux de protéines considéré comme anormal et 3 % 
Sont atteints de ia maladie M et ont un taux de protéines anormal. 

Pour un individu choisi au hasard, on appelle A l'événement « être atteint de la 
maladie IM « et B l'événement « avoir un taux de protéines anormal 
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1) Préciser les probabilités suivantes: P(A), F (B), PfAnB). En déduite 
P(4uB). 

2} Les événements A et B sont-ils indépendants ? 

3) Quelle est la probabilité pour un individu d'avoir un taux de protéines 
anormal sachant qu'iJ est atteint de 9a maladie M ? 

4) Quelle est la probabilité pour un individu d'être atteint de la maladie M 
sachant qu'il a un taux anormal de protéines ? 

IlL Dans un deuxième temps, on effectue un test statistique de comparaison 
de moyennes de deux échantillons* Pour cela, on prélève au hasard dans la 
population un échantillon E t de 36 individus atteints de la maladie M et un 
échantillon E g de 36 individus sains, Pour chacun de ces individus, on mesure 
le taux de protéines, La moyenne obtenue pour réchaotiilon E. est de 126 et 
là moyenne obtenue pour r échantillon E 2 est de 131, Gn admet que l’écart 
type du taux de protéines dans chacune de populations parentes de E : et E 2 
est égal à 5,2, 

Au seuil de risque 5 %, peut-on considérer que la maladie M modifie le taux X 

de ces protéines ? 


MATHÉMATIQUES 1998 


(corrigé pp. VB9-201) 


Exercice 1 

Pour étudier l'érythroblflstose, on injecte du fer radioactif par voie veineuse, On 
constate que sa concentration plasmatique décroît au cours du temps et que cette 
décroissance est caractérisée par une période T {temps en minutes au bout duquel 
la concentration a diminué de moitié }. 

Cet examen effectué sur un échantillon de 400 sujets sains a donné les résultats 
suivants : 


Période 

[60, 65| 

[65, 7Q[ 

[70, 75] 

[75, 80[ 

[80, 05[ 

IBS, 90f 

[90, 95[ 

Nombre 
cte sujets 

5 

11 

18 

29 

40 

51 

57 










[95, 100[ 

|100, 105[ 

1105. 110( 

fl 10, 115[ 

[115, 120| 

[120, 125[ 

1 1 25, 130[ 


54 

48 

35 

25 

15 

8 

4 








Mathématiques - Sujets d'examen 


ij Calculer une valeur approchée de la moyenne m e et l'écart type de cette 
série,, arrondis au dixième le plus proche, 

2) On admet que î, la variable aléatoire exprimant la période, suit la loi nor- 
male de paramètres m et a; donner des estimations ponctuelles pour m et o. 

3) Donner un intervalle de confiance pour m, au seuil de risque 5 %, 


Exercice 2 

Une étude sur le comportement d'organismes vivants placés dans une enceinte 
close, dont le milieu nutritif est renouvelé en permanence, a conduit à stipuler que 
l'évolution de la population suit l’équation différentielle suivante £ f : 

(Ej) N'ffl = 2m) - 0,0045 im)f (t ^ 0) 

où le temps t est exprimé en heures et w(t) représente le nombre d'individus pré- 
sents dans l'enceinte à l'instant t. 

Le nombre Initial d’individus (â l'instant t = 0) est JV 0 = 1Q 3 . 

1) On pose 

m 

a) calculer la dérivée de la fonction y, 

b) Montrer que y vérifie l'équation différentielle E z : 

(E 2 ) Y'(t ) = - 2 Y(t) -h 0,0045 (t == 0) 

c) Résoudre cette équation différentielle (Etf. 

foh cherchera une solution particulière constante), 

d) Montrer alors que, compte tenu de la condition initiale, on a : 


0,0045 -Û,0Ü2Se= 2 



2) Soit la fonction t définie pour t e 10, ■+«[ par : o f qq 259 +0,0045 

a) Étudier les variations de f sur [0, +=■ [, 

b) Dans (e plan rapporté à un repère orthogonal fQ ï, j ) f unités graphiques : 
S cnn pour une heure sur l'axe des abscisses eî 1 cm pour 100 individus 
sur Taxe des ordonnées), représenter graphiquement F. 

c) En admettent que N{t) = f(t), au bout dé combien dé temps la population 
initiale aura-elle diminué de moitié ? 


Ticiht 


ïrial 
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MATHÉMATIQUES 1999 


(corrigé p p. 202 205} 


Exercice 1 

Les statistiques ont permis d'établir qu'en période de compétition la probabilité, 
pour un sportif pris au hasard, d'être déclaré positif au contrôle antidopage est 
égale à 0,02, 

1, La prise d'un médicament JVf peut entraîner, chez certains sportifs,, un 
contrôle antidopage positif, En période de compétition, ce médicament qui 
diminue fortement les effets de la fatigue musculaire, est utilisé par 25 % des 
sportifs, La probabilité, pour un tel sportif, d'être déclaré positif au contrôle 
anîidopBge est alors égale à 0,05, 

Pour un sportif choisi au hasard en période de compétition, on appelle A 
1' 'événement : « utiliser le médicament M - et B l'événement : - être déclaré 
positif au contrôle antidopage *. 

a} Préciser les probabilités suivantes : p(A), P(B } et P(B/A). Calculer alors 
PfAnBj. 

b) Pour un sportif choisi au hasard en période de compétition calculer la pro- 
babilité de chacun des événements suivants : 

£ A : ■ utiliser le médicament M sachant qu'il est déclaré positif au contrôle 
antidopage » : 

E 2 : h être déclaré positif au contrôle antidopage sachant qu'il n' utilise pas 
le médicament M *. 

2, Au cours d'une compétition, on fait subir des contrôles antidopages à un 
échantillon ë de 50 sport ifs choisis au hasard. On. désigne par X la variable 
aléatoire qui mesure le nombre d’individus dont les contrôles sont déclarés 
positifs, On admet que x suit la loi binomiale [3(50 ; 0,02), 

(Pour tes questions a) el b) t les résultats seront arrondis à 10" 3 J 

a) Calculer la probabilité qu'aucun contrôle ne soit déclaré positif. 
Déterminer l'espérance et la variance de la variable aléatoire X, 

b} On admet que la loi de x peut être approchée par une loi de Poisson dont 
on précisera le paramétre. Calculer alors la probabilité PfX > 1). 


Exercice 2 

Après la prise d un médicament M, le principe actif traverse la muqueuse intestinale 
puis passe dans le sang où il est dégradé puis évacué. On suppose que ce procès* 
sus démarre à l'instant i = 0, 




Hidden page 
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1) On pose Zf = ln(fy - 2) pour tout i variant de O à 6 {ûlj In désigne le loga- 
rithme népérien). 

Donner les valeurs de z r arrondies au millième le plus proche. 

Re présenter le nuage ; Zj) dans un repère orthogonal {unités graphiques : 
3 cm pour une heure en abscisse, 4 cm pour une unité en ordonnée), 

2) Donner le coefficient de corrélation linéaire de la série (t,; zj et donner une 
équation de la droite de régression de z en t {les coefficients seront arrondis 
au millième le plus proche), 

3) Donner Texpression de N en fonction de t déduite de cet ajustement. 

4) En supposant que l'expression obtenue en 3) reste valable, déterminer à 
partir de quel relevé on obtiendra une valeur de N inférieure ou égale à 3, 

Partie B 

Une étude plus approfondie amène â faire l'hypothèse que la fonction, qui au temps 
f {en heure) associe le nombre N{t), est une solution de l'équation différentielle : 

y' = ot (y “ 2) où a est une constante réelle. 

1) Déterminer la solution générale de l’équation différentielle ci-dessus, 

2) En déduire la solution qui prend la valeur 170 pour t - 0 et la valeur 9 pour 
1 = 6 . 

Partie C 

Soit f la fonction définie sur |Q ; + H par fp t) = 168e' 0,53 " + 2 et (C) sa courbe repré- 
sentative dans un repère orthogonal {unités graphiques : 2 cm sur l’axe des abscis- 
ses, 1 mm sur Taxe des ordonnées), 

1) Calculer lim f(X); interpréter géométriquement le résultat obtenu, 

Jf-+-K-5 

2) Chercher les variations de la fonction f sur [0 ; +={, 

3) Construire lé courbe (C), 

4) Résoudre l’équation f(x) 30 dans l’intervalle [O ; +™[: vérifier graphique- 
ment, 

5) Calculer la valeur moyenne de la fonction f sur l’intervalle 11 ; 6J; on don- 
nera la valeur exacte et une valeur décimale approchée à 10~ 2 près. 



TlClfk 


trial 
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MATHÉMATIQUES 1995 


Exercice 1 

Partie 1 

Sur l'intervalle [10; 151, on étudie l’équation différentielle (E) y' + 0,32y = e aô ‘ 0,32 * . 

1. Résolvons dans K* l'équation différentielle y' + 0 t 32y = Q r 

Une équation différentielle de 9a forme y" + a y = 0 a pour solution générale 
y(x) - Ce ' ** où C est une constante réelle quelconque. 

Ici, a = 0,32. Donc la solution générale de l'équation différentielle proposée 
est y(x) - Ce '-' 32 " où C est une constante réelle quelconque. 

2. Déterminons le réel a tel que la fonction y^ définie dans DT 
y D {x) = axe'* par soit une solution de l'équation différentielle (E). 

Si y g est solution de (E) donc y f: + 0, 32y 0 - e^ 0-0 - 32 * 

Y&) = ae- 032 * - 0, 32axe ù -- 2 ' = (a - 0 r $2ax)e ™ 2x 
(a - 0, 32 æOe -13 ' 32 * + 0, 32axe^ 2 ' - 
D'où i a - 0, 32ax + □, 32a* *= e 5 * 9 « a = e 6 - 9 

Donc, y 0 (x} = xe s ^^* est solution de l’équation (E), 

3. La solution générale d’une équation différentielle avec second membre est 
la somme de la solution générale de l'équation sans second membre et 
d'une solution particu Itère de l'équation avec second membre. 

Donc, la solution générale de l'équation (E) sur IR H est : 
yfx) - Ce* 3 " + xe* 9 •°- 3a * 

Vf 11) = 74 «74= Ûe"^ S2 + lle^ 30 «C = -1 515 

Donc, la solution de (E) vérifiant y( 11) - 74 est yx) = 535" Q3a * 

Partie 2 

On considère la fonction f définie sur JT par ftyj = (û r 96x - 3 72. je 5 9 . 

lr Variations de la fonction f sur (FT ; 
rw = 0,96e 5 ‘ a - ûi32,! +(0 r 96x -3 P 72H-0 r 32)e 5,fl °- a2x 
V{x) = (- Û F 3072 k +Z 1504 Je 5 ' 9 û - 3? * 


ffiqhtei 
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" -h. -N 

_> .-s .■ .J 


Une exponentielle étant toujours positive, f est d« signe de - 0,3072* 
+ 2,1504, C'est-à-dire que f est positive lorsque -0,3072* + 2,1504 ? 0 
*=> x « 7. 

iim = lim xe" 0,33 * - 0 => Iim f(x) m 0 


D'où le tableau de variation suivant : 



2, Une exponentielle est toujours positive donc i est du signe de 0,96* 

3 72 

- 3,72. C'est-à-dire que f(x) > ' « x ^ 3, 875 . 

0,96 

Pour la représentation de graphique dé f, ceci signifie que la courbe est au- 
dessus de Taxe 0* si x > 3,875, qu'elle coupe Ox en x = 3,875 et qu'elle est 
au dessous de Ox pour 0 ^ x ^ 3,875. 


3. Allure de la courbe de la fonction f . 


m 


lit* 


m 
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Exercice % 

Soit X ta taille d'un enfant de 10 ans. X suit la loi normal de moyenne 126 dm et 
d'écart type 4 cm 

1. Probabilité pour qu’un enfant pris au hasard ait une taille supérieure à 
130 cm. 


Soit T = 


X-m X - 126 


La variable aléatoire T suit la loi normale centrée réduite. 
Nous cherchons à déterminer P(X > 130), 


RX > 130) 


-i 


X - 126 130-126 rvT . _ JT . _ 

? = P{T > 1) = 1 - RT « 1) 

4 4 J 


Or* p{T g 1) = 11(1) = Q P 0413 d’après la table de la fonction intégrale de la loi 
normale centrée réduite. 

D 4 0ù : RX > 130) = 1 - 0,0413 = 0.1506. 

2. On veut comparer 9a taille observée (127,4 cm) sur un échantillon de 
50 enfants à la valeur de référence 126 cm. La variable aléatoire m (moyenne 

4 

de l'échantillon) a une espérance de 126 et un écart type de . 

Posons deux hypothèses : 

- hypothèse nulle : les tailles sont les mêmes; 

- hypothèse alternative ; les tailles sont différentes. 


127,4 - 126| 
4 

V' 5 Ô 


= 2.47 >196 


Donc, on rejette l'hypothèse nulle au risque 5 %, La taille moyenne des deux 
populations n'est pas la même. 


MATHÉMATIQUES 1996 


Exercice 1 


1. On étudie l'équation différentielle (£) - + y = e"0 Æf avec la condition initiale 

df 

m = 2o. 


DVTIClhtCd 
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a) Résolvons sur [ 0.4*4 ('équation ™ + v =0 

dt 

rfy 

Une équation différentielle de (a forme — + ay = 0 a pour solution générale 

dt 

y{t) = Cé =a£ où C est une constante réelle quelconque. 

dv 

Ici. a = i. Donc, (a solution générale de — + y = 0 sur R* est y(r) = Ce" £ ou C 

dt 

est une constante réelle quelconque. 


b) Déterminons le réel k tel que la fonction y ù :r —* kQ ü;25t soit une solution 
particulière de (E), 

Si y Q est une solution particulière de ( E ) alors + y 0 - e a35r , 

dt 

^2-=-Û,ï5fce-“ a 

dt 

Donc , - 0, 25l<e- + ke~ °' 25t = a - * ast « 0, 75k = i » k = - t, 33 , 

D'où : y o (t} = — 0 ~ Q ^ u est une solution particulière de l’équation (E). 

■3 


c) Pour obtenir la solution générale de (E), il faut ajouter à la solution générale 
de l'équation sans second membre une solution particulière de (E), 

4 

Donc, la solution générale de (E) est y{t} = Ce _ï +— e" 04Hr avec C une cons- 
tante réelle quelconque. 

d) Déterminons la solution de (E) vérifiant la condition initiale y (OS = 20. 

4 56 

y{0) =r20oCt- = 20 » C - ~ 

3 3 

La solution de (E) vérifiant la condition initiale y(0} = 20 est : 
rfO=*r‘ + |e- WJI . 


2, On considère la fonction f ; t 


— (56e" ( + 4e" û,25t ) 

J 


a) Étudions les variations de f sur K* : 

f’{t) =— (-56e -,t -e -ü25t ) tû sur R*. La fonction f est donc strictement 
2 

décroissante sur Ü\ 


righted 


ïrial 
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b) Allure de la courbe de f 



Exercice 2 


Partie A 

Soit X la variable aléatoire prenant comme valeurs le nombre de prélèvements rete- 
nus chaque jour. 


1+ Déterminons les paramètres de la lois binomiale suivie par X, 

Parmi 2 000 prélèvements effectués par jour, la probabilité pour que l’un 

d'eux soit retenu est de —, 

5 

4 

Donc,, les paramètres de la loi binomiale suivie par X sont n = 2 000 et p ^ , 


X suit la loi B 


n^2 000, p = — 
5 






2 , Déterminons l’espérance et l'écart type de X, 

E(X) - np = 2 000 x 0,8 = 1 600 
o = ^/fip(i -p) = 600 x0, 2 *= 17,9 

X a pour espérance 1 60Ü et pour écart type 17,0. 


3. On admet que cette loi peut être approchée par une loi normale de 
moyenne 1 600 et d'écart type 17,9. 

Avec cette approximation, déterminons j a probabilité P(X > 1 620), 

X~1 600 

La variable aléatoire 7 = suit la loi normale centrée réduite, 

17,9 


P(X>1 620) = P| 


x»i 600 
179 


> 


1 620-1 600 1 
17,9 


= P(T >112)=! -P{r=£l, 12) 


ovriahî 


“ J 
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Or, P(J S: 1 12) = n(l 12) = 0,8686 , 

Donc, P(X > 1 620) = 1-0.8686 = 0.1314. 


Pa rt ie B 

En 30 jours, on a retenu 47 928 prélèvements. 

1. Donnons une estimation de Ja probabilité p de retenir on prélèvement. 

En 30 jours, on a effectué 60 000 prélèvements et on en a retenu 47 928.» 

47 928 

Donc une estimation de p est p = = 0,7908. 

60000 


2. Nombre moyen m de prélèvements retenus chaque jour. 

m = a p - 2 000 x 0,7988 - 1 598 


3. Intervalle dé confiance pour la probabilité p au risque 5 %. 
Au risque 5 %, I Intervalle recherché est : 


P -196, 


fP( 1-P). 


n-1 


— ’ p + 1, 96. 


,l p(l - p) 
n-1 


(avec p = 0.7988 et n - 2 000) 

Donc, l’intervalle de confiance au risque 5 % est [0,781; 0,816], 


MATHÉMATIQUES 1997 


Exercice 1 

Soit (£) l'équation différentielle — + 0,5y ^ 0, 5e 0,5 - , 

df 

Soit f une fonction solution de (E) et vérifiant f(0) = 0. 

I. Solution générale d® — +0,5y j=. 0. 

Pi- 
la solution générale de l'équation différentielle — ■+ ay - Û est yff) - Ce avec C 
une constante réelle quelconque. df 

Ici, a = 0.5. Donc, yft)=Ce -t},5r avec C une constante réelle quelconque. 

Copyrighted material 
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II. Déterminons le nombre réel & tel que la fonction y Q : t u.te h;,r soit solution do 
ï équation différentielle (EJL 

Si y 0 est solution de ffj alors + 0 ? 5y 0 = o, 5e‘°- 5t 

= -O r 5ate™ 

m 

Donc, ûte-W' -0,Su*r a6t + Q r 5ate" 0iS< = 0, Se Mf « a = 0.5 . 

y ü : f -*G,5te est une solutio n particulière de l’équation différentielle {EX 

III. Déterminons la solution générale de l’équation (E)< 

Pour obtenir Sa solution générale de (E) f il faut ajouter la solution générale dé l’équa- 
tion sans second membre {question I) et une solution particulière de V équation (E). 

Donc, la solution générale de (E) est y(0 = Ce~ °- 5t + 0,5te~°- 5[ = {C + 0,5tje _Cl ' S[ 

Déterminons la solution satisfaisant la condition initiale y(£» « 0, 

y{0) = C = O 

Donc, f(t) - 0 F 5te~°- 5£ . 

IV. Soit Qjx}= 

Q(x) est la quantité de principe actif libérée dans le sang au bout de x lieu res. 

Ûn cherche à déterminer la quantité de principe actif libérée dans le sang au bout 
de 5 heures. Il faut donc calculer Q( 5). 

Pour r 0,une primitive de f est F(t) = (-i - 2)e sCl,5r . 

0(5)= fw = F(5)-F{0) = “7<r 2 - 5 +2 ^ 1,4 rrjg 

JO 

La quantité de principe actif libérée par le produit S au bout de 5 heures est 1,4 mg. 


Exercice 2 

On s'intéresse au* effets d'une maladie M sur le tau* X de certaines protéines dans 
le sang, 

I, X luit une loi normale de moyenne 130 et d'écart type 5,2. 

X - 130 

La variable aléatoire T suit la loi normale centrée réduite, 

5,2 

Mous cherchons à déterminer P(125 ^ x 140} = P(X 140) - P(X ^ 125), 
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P(Ï 25 X * 140 ) 


, P ( 


X - 130 __ 140 - 130 


M 


X - 130 _ 125 - 130 \ 


5,2 


5,2 


5,2 5,2 

= P(T ^ 1, 923) - P{T ^ -0, 961) 

= P{T =e 1, 923) - [1 - P[T « 0,961)] 

= n(l. 923) + [1(0,951) -1 - 0,9726 + 0,3315 - 1 = 0,304 
Donc» il y a 80,4 % de la population dont le taux X est compris entre 125 et 140, 

Il Soit A l'événement * être atteint de la maladie M ». 

Soit B l'événement « avoir yn taux de protéines considéré comme anormal », 

5 20 

1 ) D ' après 1 1 énoncé, P (A) = = 0,05 et P {B} = = 0, 2 .. 

100 100 

L'événement AnB correspond à ‘être atteint de la maladie M et avoir un 

3 

taux de protéines anormal ». Donc, d’après l’énoncé, PfAnB) = = 0103, 

100 

PfAuB) = P(A) + PfB) -P,(AuBj = (105 +0,2-0,03 = 0,22 
2) Si A et S sent: deux événements indépendants, alors P{AnB) s P(A)P(B). 


P(Ar\B) : 


100 


=QÜ3 


P(A)P(B) = 0 , 2 x 0 , 05 = 0 , 01 * 0, 03 
Donc, les deux événements A et B ne sent pas indépendants. 


3) On cherche à déterminer pjB / A) = 


PjAnB) 

P(A) 


D'après les résultats précédents, i^B/Aj* = -^^ -Q6L 

0,05 


4) On cherche à déterminer P(A /B}=* 


PjAnB) 

P(B) 

uœ 


D‘ après les résu Itats précédents, flf a / a = - Û 15, 

m. Soit h l'hypothèse selon laquelle la maladie M ne modifie pas le taux x de ces 
protéines, 

jm-ggL 

E2 3 5,2 e 

V 35 + 35 


TlClrll 
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Donc, au risque 5 %, on peut considérer que la maladie JVf modifie le taux X de Ce$ 
protéines. 


MATHÉMATIQUES 1998 


Exercice 1 


1. Les périodes sont réparties selon des intervalles (ou classes). Pour obtenir fa 
moyenne arithmétique, il faut considérer les centres de ces intervalles. 

La moyenne arithmétique est obtenue par la formule suivante : 


_ n 1 Cy i j i^i4 

n 

_ _ 60 + 65 E 125+130 , 

avec Cj = — - — el n L = 5 c l4 = * et r\. s - 3 r 

La moyenne m 9 a pour valeur 94, 1, 

L’écart type de l'échantillon est la racine carrée de la variance, La variance se cal- 
cule selon la formule suivante : 


t , _ "i ~ w e ) 2 4 ..... + fhJç^ 

n 

On obtient cî iV = Jv = 13,7. 

Une valeur approchée de la moyenne est 94,1 jours et une valeur approchée de 
l'écart type est 13,7 jours. 


2, Une estimation de la moyenne m est la moyenne m Ll calculée â la question précé- 
dente. 

L’écart type a de cette population est o = J n ■ où n représente l'effectif (ici. 

V r> — 1 

n = 4 t> 0 ) et nr ç l'écart type de l'échantillon. 
f400 

D'Où : o = J- x 13,7 - 13,7, 
y 399 


3. Intervalle de confiance de la moyenne m eu risque 5 %, 


L'intervalle au risque 5 % est 


m - 1.96 -i; m +l n '96-i 
i Jn *Jn 


avec n = 400. 


Donc,, l'intervalle de confiance pour m au risque 5 % est [92.8; 95,4]. 


ovricihi 


r J 
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Exercice 1 


1, Événement A : - utiliser le médicament M «. 

Événement S : « être déclaré positif au contrôle antidopage 

a) D’après l’énoncé : 

P(A) = 0,25 
P(B ) = 0,02 
P(Q = 0,05 
Or.Pffi /A) .W*Èl 

m) 

d’où m n - P[B/A ) . w - 0, 05 . 0. 25 - 0, 125 

P(A) = 0, 25; R(B) = 0,02; PfB/A) ^ Q, 05; P(A nB) = 0,0125. 


b ) E L : ■ utiliser le médicament M sachant qu'il est déclaré positif eut contrôle 
antidopage -, 

E 2 : » être déclaré positif au contrôle antidopage sacnant qu'il n'utilise pas le 
médicament M », 

En utilisant les notations de la question précédente, on peut écrire : 

Ej = A/B et E 2 = B/ A 


PtE,) = fWB} = 


PjAnBî 

P(B} 


0,0125 

0,02 


= 0,625 


P(E 2 )-P(B/A}- ^ b Q A) 

PtA) 

P (B ri A) = P(A/B } . R (B) = [l - P(A/B)] . P(B) 

P{B n A) = \a - P{E 1 )\ , P(B) = 0,375 x 0, D2 = 0,0075 
Pi A) = 1 - P(A) = 1-0,25 = 0,75 


Donc* P(E 2 ) = 


PjB n À) 
P(A) 


0,0075 

0,75 


- 0,01 


P{E 1 ) = 0, 625 et P(E 2 } = 0, 01. 


Copyriqhted material 





Mathématiques - Corrigés 


2. Contrôle antidopage d'un échantillon e de 50 sportifs. 

X : variable aléatoire qui mesure le nombre d'individus contrôlés positifs. 

On admet que X suit la loi binomiale (3(50 ; 0,02). 

Rappel : si X suit une loi binomiale $ [n ; p) alors PfX = k) = 0*^(1 - pf~* 

Dans cet exercice n = 50 et p - 0,02, 

a) Calcul de PfX = Q) : 

P{X = 0} = C% ü p û { 1 - Ü.Q2) 5t}_D = 1 x 1 x 0.9850 = 0.9850 = 0,364 
Calcul de l’espérance E(X) : 

E(X) = np =r 50 x 0,02 = 1 

Calcul de la variance V(X) : 

V(X) = np(l - p) * 50 X 0,02 x (1 - 0,02) = 1 x 0,98 = 0,98 
m ) = 0,304; m) = 1 ét V{X) - 0,98, 

b) On admet que la loi de X peut être approchée par «ne loi de Poisson. 
Rappel ; si X suit une ldi de Poisson de paramètre \ alors : 

} h 

p(X = k) = e~ k ~ 
k! 

Déterminons le paramétre k : 

je 

P(X = 0) = e =i ^ = e 4 

et P{X = 0) = 0,364 d'après la question précédente. 

D'où e‘ À = 0.364. 

- a - In 0,364. 

Jl - - In 0,364 = 1,01. 

Calculons F(X 5= 1 ) ; 

P(X3 1) = 1 - PfX < 1) = 1 - P(X s 0} ^ 1 - 0.364 =■ 0,636. 


Exercice 2 

Q(t) : quantité de principe actif présente dans le sang au temps t, 
Q exprimée en mget t exprimé en minutes (0 ^ t ^ 660). 

0 ( 0 ) = 0 . 

0 vérifie S 1 équatl on : 6 — + Q - Û; 003î + 1 9S2 (E) 


Tiqhi 


1. Résolution de l’équation différentielle. 
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^0 


c 

m) ■ Ce o r C 6 R, 

2. Déterminons les réels a et b tells que ft -* et + b soit la solution de (E). 
f solution de E » 6 fW + fit) = - 0,G03f + 1,982, 

ni) = e. 

D'où 6e + fat + b) = - 0,003t + 1,982 » aî + 6a + b = - 0,003f + 1,982 
Par identification des coefficients, on obtient le système suivant : 
e = - 0,003 et 6e e b = l r 982 
tfoù b = 1,932 - 6{- 0,003 ) « 2 
a = - 0,003 et b s 2. 

3, a) Vérifions que Q : t -* 2 - Q,0Q3fc - 2 e“ E/S (avec t e [O; 060]) est solution de 
l' équation. 

Remarque : on notera que l’on vérifie que 0 est Ha somme d’une solution parti- 
culière de fEj (î -f 2 - ü,003t) et de la solution générale de l’équation sans 
second membre (t -* Ce -t/e avec C = - 2), 

Q solution de (E) « 6QW + Qflj = - 0,003t +1,982 

6QÏ0 = 6[- 0,003 - 2{- l/6)e- f ' fi ] *= - 0,018 + 2e~ t/G 

6ÇÏ0 + ÇftJ - - 0,018 + 2e“ r/6 + 2 - 0,003 f - 2e rB = 1,982 - 0,003t 

6QV0 + QfO = 1,982-0,0031 donc Q est solution de l’équation fEj. 

Oïit^ 660, Q{t) = 2 - 0,0031 - 2e~^ 

On remarque que 0 vérifie bien fhypothèse 0(0) - 0, 

b) Sens de variation de g. 

Pour déterminer le sens de variation de g, M faut exa miner le signe de la déri- 
vée de g, 

Q(t) = - 0,003 + l/3e- [/6 

Q'fU w- - 0,003 + l/3e-^ 3 * * & > 0 


6 — +Q - 0 
dt 


ÉO^Iq 

dt 6 


*?= -U 
0 6 


m Q= -~t + 
6 


f riant 


iterial 
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On obtient 


„{ fi ) n 

; n =o, 

laosj 


= 0,9945 


La lecture de la table donne — = 2,54, soit h * 0,20. 

0,08 


Part/e 0 


1) Notons x s et o e respectivement la moyenne et ('écart type de !’ échantillon. 
Un catcyi à la machine donne : 

x # = 72,37 et o* =0,11 

2) On sait que l'estimation ponctuelle m de la moyenne m des pesées est 
donnée par la moyenne do l’échantillon, donc : 

in - x,, =72,37 

Op sait aussi qu'une estimation ponctuelle à de l’écart type des pesées est 
donnée â partir de l'écart type de Têchantiiion à l'aide de la formule : 


où n représente l'effectif de l’échantillon, c’est-à-dire ici n = 10 (on obtient 
directement le résultat numérique avec la touche <r n _ L rie la calculatrice). 

J 10 

— — x 0, 11 , soit ô = 0, 12, 

10-1 

3} On sait qu'un intervalle de confiance au seul J de 5 % de la moyenne m est : 


x B - 1, 96 -?=: x e + l t 96-“ 

Vh ' 'Jn 


Numériquement : 72,37 -196^ ; 72,37 + 196^H 

vÏQ dlO _ 

soit |72, 30; 72,44], 

4) a) La formule donnée à ta question 3) reste valable en remplaçant 
à par o = 0,08. 


0 08 0 OR 

On obtient 72,37-1,96—; 7237 + 196^=- 

vïo dio 


soit [72,32; 72,42]- 
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b) On sait que r interva lié de confiance de la moyenne des pesées au seuil 
a est donné par ; 


* -î -î_-x +( i 

l o: r>’'e T *a r~ 

•Jn Vn 


où t lt est tel que Pt- t lx < î < + y = l-aoùT est une variable aléatoire qui 
suit une loi normale Jf(O h l), En identifiant l'Intervalle de confiance théorique 
avec celui donné dans l'énoncé f on obtient : 

x e - t a ~ ^7Z31èï 72,37 - t u ^£2- s 72,31 <^t u =Z 37 
Vn VlO 


On aurait obtenu ïe même résultat en faisant le calcul avec la borne supé- 
rieure de l’intervalle. Nous devons donc avoir : 


p {- y < T < + t, c ) = 1- tï « Pt- 2, 37 < T < 2,3?) - 1 - a 

Il (2, 3 7) - ll(- 2, 37) - 1 - « 

^ n(2.37) - [1 - 0(2.37)] - 1 - c.i 

« n (2, 3 7) = — — 

La table donne 11(2,37} = 0,9911. 

On en déduit et = 2 - (2 x 0,9911} = 0,0 17 S. 

À Tunité près le risque est : a =* 2 %. 


EXERCICE 2 

Partie A 

1) Le changement de variable proposé par l’énoncé donne Se tableau suivant 5 


*t 

0 

1 

2 

3 

4 

5 

6 

NJ 

170 

102 

63 

39 

24 

16 

9 

Z, 

5.124 

4,605 

4,111 

3,611 

3,091 

2,639 

1,946 


2) La calculette donne pour coefficient de corrélation linéaire : JR = - 0,999, 

La calculette donne les coefficients de la droite de régression linéaire par la 
méthode des moindres carrés. 

On obtient :z*-0,5i7f + 3,590. 

3} La fonction exponentielle de base è étant la fonction réciproque de la fonc- 
tion logarithme népérien, nous avons r 

ln(N - 2) = -0, 5171 + 3. 590 c*«-2 = e-° Am7t ^ 5ÿ0 c=>N = e 2 3 4 - 590 . e-°- 5L7t + 2 
soit : N = 36. 2 3e' 0,51 7 ! + 2, 

4) Nous devons résoudre T inéquation ; 36,23® 3 ' sl7f +2 <3. 
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36 23ff" Q517t +■ 2 < 3 e aai7 « c Q 028 « - 0, 517t <r IrtfQ 028} 

» -o P 5i7r<in(0,028)^ i > — 1212^2^2 soit t > 7. 

0.517 

Au bout d'environ 7 heures* c'est-à-dire eu septième relevé, on obtiendra une 
vate-ur de N inférieure ou égale à 3. 


Partie B 

N(t) est solution de y r = o{y - 2}, 

1) Solution générale de l'équation différentielle : 
y = et (y - 2) 
y' - ay =- 2a 

Solution générale de l'équation différentielle sans second membre y 1 - ücy s 0 ; 
y (il ~ pe rjrl avec fi e R, 

Solution particulière de l'équation avec second membre y' - «y = - 2a 
y(t) = 2. 

La solution générale de réquation est yffi = ^e‘ ;f + 2 avec («, [ij e P. 

2} Solution qui prend la valeur 170 pour t = 0 et 0 pour t = 6, 
y(t) = J3e“ + 2, 

170 = p + 2 -* = 168 
9 = 168e + 2 
16Se&“= 7 
6 e " = 7/168 

a = 1/6 In (7/168} = -0,53 
}i = 168* [ï = - 0 t 53 

Le solution qui vérifie les données de l'énoncé est donc : 

y(t) = 168e +■ 2 


Partie C 

1) Limite de f(x) quand x — r +*=. 

linrr'-' + ” -O r 53x = or linrr* > - e' = 0 
Donc,|iin*-' +M e- (ï ' Ml = 0 
lim ,-i+ ”16Be -0 ‘ 53jf =0 
D'où, 168e" a5311 + 2^2 

lim* = 2, 
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intefpr'êtûiion géûrttéifitjue : la droite d' équation y - 2 est une asymptote de Ja 
courbe représentative de f. 

2) Variations de f sur [0 : +«(, 

f(x) = - 0,53 , 168e = - 69,04e 1 0 531 
e -o.53i 3 . q donc f(x) < 0 sur [0 ; +**?[ 

lim f(x) = 170. 

Itm f(x) = 2, 


X 

0 



+«. 

r 



- 


t 

170 






£ 


3} Courbe (C). 

Courba c 



» 1 î 3 * S t ï I ï 


4) Résolution de f(x) =£ 30. 

168e" 0,53 * + 2 30 « e' 0,53 * *£ 28/ 163 « - 0,53x ^ In (28/168) » x ^ 

- 1/0,53 In (28/ 168) 

f(x) ^ 30 « x 3,38 
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Vérification graphique : 

D’après la courbe pour f{x) ^ 30 on trouvé x £ 3,4, 

te résultat oftteou par le calcul est donc cohérent avec la représentation gra- 
phique. 


5 J Va leur moyenne de f sur l'intervalle [1 ; ©]. 
Appelons m cette valeur moyenne. 


ï Ë G 

m = — - ff K jdx=J i (l68e- ÛS3ï + 2)dx 


ir iss „ 

5 ü r 53 


m = — - 


16B 


g - 0 . 5-3 t 6 + ±2 X + 


16 8 

0,53 


,-0.53*1 


5 l 0 r 53 0,53 

m = — [ e-0.53 _ e -3.ifi 1 + 2 „ 36 68 

2,65 1 J 

La valeur moyenne Cfë f Sur [1 ’ 6] est 36,68. 
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SCIENCES PHYSIQUES 1995 


(corrigé pp. 234 237) 


1. Chimie générale 

Soit la solution S obtenue par dissolution de 5,6 * 10" 3 mole d'hydrogénocarbonale 
de sodium dans 200 mL d’eau (fa variation de volume est négligeable). 

On donne : C0 2 dissous / HCO 3 pK A . =0,1 

HCO 3 /COI'" pK A2 = 10,2 

1 } a) Écrire les équations chimiques traduisant les équilibres acido-basiques corres- 
pondant à ces deux couples. 

b) Écrire, pour chacun de ces deux couples, l'expression littérale de la cons- 
tante d’acidité, 

2} a} Démontrer la formule permettant de calculer le pH de la solution S et déduire 
la valeur de ce pHL 

b) Quelle est l'Influence de la concentration en byd ragé n 00 a rbonate sur Le pH 
de cette solution ? 

cj Quelle est, entre CO ? dissous,HCOj et C0^~ , l'espèce prédominante à ce 
pH ? 


2* Chimie organique 

Qn dispose de 4 flacons numérotés 1, 2 t 3 et 4 contenant chacun l'un des quatre 
composés suivants r 


o 


H 




H 



OH 

H 

1 


OH 

h "^ch 3 

H* V-NH 2 

" c 

CH ^ C ^ 


1 

1 

T 

ch 3 

»' 4 CH 3 

I 

/ 

T. 

™ 3 '' c ÿ 


H 

ch 3 

CH 


a) 


b) 


c) 


dj 


1) Nommer ces quatre composés et préciser la fonction qui les caractérise. 
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2) On identifie tes composés êtes flacons n° 1 et n® 2. 

a) Le composé du flacon tf 2 présente un caractère basique. Écrira réquation 
de la réaction du composé du flacon n° 2 avec l'eau, montrant sa basicité. 

identifier te composé du flacon n û 2. 

b) Le composé du flacon n*l réagit avec le composé du flacon n° 2 pour don- 
ner une imine. 

On rappelle que cette réaction est une addition nuclëophite suivie d'une élimi- 
nation d’eau, 

Écrire l’équation de la réaction et détailler 3e mécanisme de i' addition nucléo- 

phile. 

identifier le composé du flacon n 5 ” 1. 

3] On identifie les composés des flacons tf 3 et n û 4, 

a) Le flacon n* 4 présente une acidité : te composé dissous possède un PK* 
inférieur à 6; te flacon n* 3 présente une acidité non mesurable dans l'eau. 

En justifiant votre réponse, identifier le composé de chacun des flacons n° 3 
et n D 4. 

b) Les composés des flacons n® 3 et 4 réagissent pour donner un com- 
posé de type : 


^OR’ 



Écrire l'équation de la réaction. 

4} Parmi ces 4 composés, un seul présente une activité optique. Expliquer te terme 
« chiral itê » et identifier te composé ch irai. Justifier votre réponse. 


3. Microscope optique 

Un microscope est constitué d’un objectif et d'un oculaire assimilés respectivement 

à des lentilles minces L a et i 2 de distances focales û^Fj = fi = 0=4 cm et o^"f^ = 
f 2 = 2 r 5 cm. 

La distance entre les centres optiques est - 13,9 cm . 

L'objectif L £ donne d'un petit objet AB perpendiculaire à S'axe de l'instrument en A 
une image A a B a située dans le plan focal objet de l’oculaire L 2 * L’œil de l’observa- 
teur placé juste après F 2 observe l’image finale A*8\ 

1) a) Construire sur un même schéma l'image Ajfij et l'image finale A'B\ Pourquoi 
cette position de A’B r est-elle bonne pour l’observateur dont la vue est " normale ». 
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b) Que se passerait-il si, au moyen de la vis micrométrique, on rapprochait 
progressivement, l'objet du foyer objet F k de J^? 

cj Définir, sans calcul, la latitude de mise au point, 

2} Le grandissement y a de L A est tel que |yJ - 40 r la dimension de l'objet observé 
est AB = 10 pm. 

a) Sous quel angle serait vu l'objet à l'œil nu à la distance de 25 cm 7 

b) Sous quel angle limage é'B r de cet objet est-elle vue â travers (Instrument ? 

c) Calculer le grossissement commercial du microscope. 


4. Sédimentation 

La sédimentation est une technique permettant de séparer une dispersion de solide 
ou de liquide dans un liquide non miscible et de densité inférieure, L’opération peut 
se faire sous Tact ion de la pesanteur (figure lj ou par centrifugation {figure 2). Dans 
les deux cas, les particules constituant ies corps dispersés (gouttelettes ou grains) 
sont considérées comme sphériques et elles migrent dans les sens indiqués par ies 
vecteurs-vitesses. Les valeurs de ces vitesses sont données par les expressions (1) 
et (2). 



figure l 



U) *i “ 


2f 2 {p-Px) ; 


{2) 


2r 2 {p-Pl) 


Dans les deux expressions, r représente le rayon d’une particule, p sa messe volu- 
mique, p L celle du liquide, g l'accélération de la pesanteur {9,81 m,s _i ) et a celle 
due à la rotation , 


1) Comment s’appelle la grandeur notée 

2) Â un instant donné, la particule se trouve à une distance R de Taxe P VJ et la 
vitesse angulaire de la centrifugeuse est w. Calculer T accélération a - ni R si 
R = 10 cm et si la centrifugeuse tourne â 10 000 tr.min 1 . 


f riant 
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3} Comparer r ± eï y 3 , en déduire ('intérêt de ta centrifugation, 

4} Quelle est l'influence de la température sur la séparation ? 
On donne ^ = 10' 3 Pa.s -1 à 20 X et B.iCr 4 Pa.s -1 à 45 X. 


SCIENCES PHYSIQUES 1996 


(corrigé pp. 237-241 ) 


1. Chimie générale : complexe - solubilité 

Soit une solution contenant initialement 0,1 md.L" 1 de nitrate d'argent et 
0,4 inol.L -1 d'ammoniac. On donne, pour le complexe lAg CNH a j a ] + , pK d -7.2 et. 
pour le couple : MH d /MH 3 , P#f a = 9,2 et pK e = 14, 

1} Écrire les équations bilans des deux équilibres susceptibles de s'établir dans la 
solution et calculer leurs constantes d’équilibres respectives. 

2} Montrer que l'on peut nëgiger l 'action de NH a sur ï'eau et calculer : 

|Ag* j, [NH 3 | et lAg {NH 3 ) 2 + ] à l'équilibre. 

3} On s’intéresse à la solubilité du chlorure d'argent en solution aqueuse - 
Calculer sa solubilité : 

a) Dans l'eau pure (notée s en mol.l -1 ). 

b) Dans une solution à 1 moLLr 1 d'ammoniac (noté# s' en mol,L _1 ). 

K s (AgCI> - l,6-10“ lû ; = 10^' 2 . 

On négligera la basicité de l'ammoniac. 

Conclure. 


2 . 


Chimie organique : préparation d'un analgésique d'usage externe : la 
benzocaïne ou amlnobenzoate d’éthyle 


formule semr-cJéveloppée 



NH 2 


TlClfk 


trial 
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1} On fait réagir du benzène avec du monochlorométhane, en présence de chlorure 
d'aluminium anhydre, AICS^. On obtient un composé (A). 

a) Écrire l'équation de la réaction et donner le nom du composé (A}. 

b) Comment !e catalyseur Intervient-il dans la réaction ? 

Détailler le mécanisme, 

2) On effectue la mononitration du composé (A). 

On obtient un mélange de deux composés. Donner les formules de ces deux compo- 
sés. 

Soit (B) le composé para, que Ton isole, 

3) Aurait-on obtenu ces mêmes composés en inversant l'ordre des réactions des 
questions î) et 2) ? 

4) On oxyde ('S,L On obtient le composé (CJ, que l'on réduit avec H 2 sur du nickel. On 
obtient le composé (DJ. 

Identifier (CJ et (DJ (formules et noms), 

5 J On estérîfie le corps (DJ obtenu avec de l'éthanoL 
On obtient ainsi la benzoïne. 

a) Écrire l'équation de la réaction, 

b} Préciser les caractéristiques d'une telle réaction. 


3. Phot omet rie 

Données : h = 6,62, 10“ 34 J, s" 1 ;: c = 3.I0 8 m.s“ l :e = 1,6, 10" 19 C 
1 eV = l,6,lCr ls J, 

1} Une cellule photoélectrique a une cathode recouverte de césium, Le travail 
d’extraction d'un électron du césium est de 1,9 eV. 

a) On éclaire cette cathode par 2 radiations électromagnétiques 1 et 2 de lon- 
gueurs {fondé =■ 750 fim et ^ = 540 nm. 

Quelle radiation permettra l’effet photoélectrique? Justifier* 

b) L’intensité de saturation 4 de la cellule photoélectrique est proportionnelle 
au flux énergétique reçu par la cathode. Le rendement quantique r de la cel- 
lule représente le rapport entre le nombre n d'électrons émis et le nombre N 
de photons reçus par la cathode. 

Calculer l s si le flux reçu par la cathode est de 0,5 mW pour la radiation â 2 
avec un rendement quantique r - 2,10~ 3 . 

2) La cellule précédente est utilisée dans un spectropbotomëtre. 



Sciences physiques - Sujets d'examen 


a} Faire un schéma de principe d’un spectrophotomètre à simple faisceau, en 
précisant sommairement le rôle de chaque partie, 

b) Après avoir fait le blanc avec une cuve d’eau distillée, on mesure avec une 
solution de KMn0 4 une absorbance A = 0.52. 

En déduire 3e pourcentage du fl us absorbé par le soluté. 

cjOn a travaillé avec une cuve d’épaisseur 1 cm et une solution de KMnG 4 
de concentration 2,1er 4 moLL -1 , 

En déduire l’absorbance linéique molaire (appelée parfois coefficient d 1 extinction 
molaire), en unité du système international, pour la longueur d'onde utilisée. 


SCIENCES PHYSIQUES 1997 


(Gûrrigé pp, 242 245} 


Exercice 1 

Le benzaldéhyde, composé A de formule brute C ? H 6 Q, est un liquide incolore â forte 
odeur caractéristique d’amande amère. Aussi, est il utilisé en parfumerie et comme 
arôme artificiel dans boissons et pâtisseries. 

13 Écrire la formule semkléveiQppée du composé A, 

2) Quels tests peut*on envisager pour mettre en évidence la fonction aldéhyde ? 

33 Propriétés oxydoréductnces du benzaidéhyde. 

a) La benzaldéhyde est facilement oxydé par le dioxygène de l'air en un solide 
blanc : ce composé fi est utilisé comme additif alimentaire en tant que conser- 
vateur sous le code « E 210 h. 

Préciser la formule et te nom du composé fl. 

b) Le benzaldéhyde peut être réduit par rhydrure d 'aluminium-lithium* en un 
liquide d'odeur agréable : ce composé C existe dans un assez grand nombre 
d'essences naturelles dont celle de fleur de jasmin. 

Préciser la formule et Se nom du composé C. 

* bydrure d’aluminium-lithium : UA1H 4 , 

4) Le composé 3 peut réagir avec le composé C pour donner te composé D. le com- 
posé o est un antispasmodique utilisé contre la toux. 

Écrire l'équation de la réaction. 




Préciser les caractéristiques de cette réaction. 
Identifier la fonction du composé D. 


Sciences physiques - Sujets d'examen 


Exercice 2 

Quand on plonge verticalement un tube capillaire de rayon r, dans un liquide de 
masse volumique p t dont la constante de tension superficielle est A, à température 
constante h on observe une ascension capillaire du liquide, de hauteur h. 

7à 

D'après la Soi de Jurin, h = { g ~ 9,81 N.kgr 1 ). 

rp-é 

1) Montrer que 4 peut s'exprimer en N.nr 1 , 


2) On plonge 4 tubes capillaires de diamètres différents dans le même liquide et on 
mesure pour chacun ta hauteur n. On a trouvé les résultats suivants : 


ra en min 

12,1 

15,1 

20,1 

30.2 

r en mm 

1,25 

1.00 

0,75 

0,50 


a} Montrer par un graphique approprié que cette expérience vérifie ia loi de 
Jurin. 

b) Déduire la constante de tension superficielle A à la température de l'expé- 
rience sachant que p = 1 000 kg..m 3 . 


Exercice 3 

Le schéma ci-dessous représente Je diagramme simplifié de quelques niveaux 
d’énergie de l 'atome de sodium, le niveau 3 s correspondant à l étal fondante ntai. 

Lâ vapeur de sodium absorbe la radiation de longueur d’onde Â t = 330,3 nm. 
Lorsque les atomes se désexcitent, ils émettent les radiations de longueur d'onde : 
= 330,3 nm = 589 nm A a = 2 208.4 nm et V 

1 ) À quels domaines des ondes lumineuses appartiennent les radiations de lon- 
gueurs {fonde A lr À 2 , ? 

2) Expliquer le phénomène de I e absorption de A t et celui de l’émission de A 3 . 

3) Sachant que l'énergie d’ionisation de l'atome de sodium dans son état fonda- 
mental est de 5,14 eV, en déduire l'énergie du niveau 3s et calculer les énergies 
des niveaux 3p. 4s et 4p. 


4) Calculer la longueur d'onde x A . 






Sciences physiques - Sujets d'examen 


Données numériques : - constante de Planck : h - 6.62.KX 34 J. s 1 

- charge élémentaire : e = 1,6 .10 19 € 

- célérité de la lumière dans le vide : c = 3*10 s rms -1 . 


E 

6JiâV 

0 


Atarne conitE* 


4p 


4 S 


3 P 


as 


1 



h 

1 


*• 

1 

K 





h 


Exercice 4 

1) L’eau oxygénée peut se décomposer selon la réaction dont l'équation est ; 

2 H 2 0 2 'r 1 -> 2 H 2 G + 0 2 
i\) Ü) fê) 

a) Calculer,, en veillant aux unités, les variations des grandeurs thermodyna- 
miques AH*, AS®, AG* lors de la réaction dans le sens 1. 

âfl* {kJ.rttôT 1 } S" (J.itmr^K- 1 ) 

H, &,(!*)) -187,6 143 

HïOdiqi -285,6 70 

Û ? [gaz) 0 205 


Toutes les données 
sont à 25 °C 


b) Quelle grandeur permet de prévoir le sens de la réaction spontanée ? L'eau 
oxygénée est-elle stable dans les conditions standard ? 

2) Pour confirmer la conclusion précédente, on utilise les potentiels standard des 
2 couples redox, 

H 2 tVH 2 0 E/ = 1 P 77 V â 25 *C 
tyn 5 0 2 E/ = 0.6Ô V 
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Sciences physiques - Sujets d'examen 


a) Écrira l 'équation de la réaction du dosage. 

Donner la définition de J' équivalence acido-basique, 

b) Déterminer graphiquement le point d'équivalence E. Préciser ses coordon- 
nées. En déduire ta concentration de la solution acide, 

cj Déterminer graphiquement le du couple CHjCICOÛH/CHgOCOO" en jus- 
tifiant votre réponse. 

Donnée : on prendra Ke = ICT 14 , 


Exercice 2 : thermochimie et oxydo réduction 

On rappelle les relations valables â la température T fixée : 

AG = - nF£ 

AG = AG® + RTlnK 

Données : F = 96 500' C ; R = 8,31 J. «nul' 1 . K' 1 . 

1) En solution aqueuse,, dans les conditions standard à 25 a C r les Ions Fe 2+ et Fe 3 * 
participent aux couples : 

couple 1 : Fe 3l /Fe 2H E{ = 0,77 V 
couple 2 : Fe 2 V Fe £/ =-0,44 V 

a) Écrire les deux demi-équations électroniques. 

Écrire l'équation bilan de la réaction spontanée { 1 ) qui $e produit entre ces 
deux couples. 

b) Donner l'expression de la constante d'équilibre K de ta réaction précédente 
en fonction des concentrations, 

2) la thermodynamique permet de calculer K â partir des potentiels standard d'oxydo 
réduction. 

Exprimer AG/ pour le couple 1, en fonction de £/, 

Exprimer AG/ pour Je couple 2, en fonction de E/ + 

En déduire l'expression de AG de la réaction (1). Calculer sa valeur à 25 Ü G; en 
déduire la valeur de K, Conclure. 


Exercice 3 : chimie organique 

Le jasmin artificiel peut être synthétisé â partir de l’acide 3-phénylprop-2-énoïque : 
€ e H s - CH = CH - CQON dont le nom courant est l’acide cinnamique, 

1) Représenter et nommer les deux isomères de cet acide, 

2) Par addition de dibrome sur la double liaison, l'acide cinnamique donne un com- 
posé 0, 



Sciences physiqusB. - Sujets d’axanært 

Écrire l'équation de la réaction. 

Wornmer le composé B, 

Combien de carbones asymétriques présente-t-il ? Les repérer sur la formule semî- 
développée. 

Combien de stéréo-isomères dénombrera-t-on ? 

3) Par chauffage en milieu basique une molécule de B donne une molécule de H Br, 
une molécule de C0 2 et une molécule de jasmin artificiel noté C. C est un composé 
monobromé présentant 2 diastéréonsomères Z et £. 

Donner Ja formule de C et écrire l’équation de fa réaction. 


Exercice 4 : spectrophetomètre d'absorption 

1) a) Quelle est la relation de définition de la transmittance 7 d'un milieu ? 

Donner la relation liant l’absorbance A â la transmittance. 

b) Exprimer la loi de Beer-Lambert en précisant chaque facteur ainsi que son 
unité dans un système cohérent, 

2) On désire doser des solutions d’acide pi crique. On réalise au préalable un spec- 
tre d'absorption avec une solution à 1+45 g.L -1 et une cuve de largeur 1 cm. Les 
résultats conduisent au graphe suivant : 



■Mnm} 


4{J0 


425 


450 


475 


500 


55Q 


1,00 


1,40 


2,00 


0,46 


0,05 


a) Comment choisit-on la longueur b onde de travail A* 7 Justifier ce choix. 

b) À cette longueur d’onde, calculer le coefficient d'absorbance linéique molaire, 
La masse molaire de l’acide picrique est 229 g.mol -1 . 





Sciences physiques - Sujets d'examen 


3) En se plaçant à la longueur ronde Â r précédente, on dose une solution fSt d'acide 
de concentration inconnue. La solution est toujours placée dans une cuve de largeur 
1 cm, P absorbance vaut alors A = 0,23, 

Déterminer la concentration de fSj. 

4 J La radiation de longueur d'onde \ est obtenue à partir d f un réseau à 500 traits 
par millimètre qui fonctionne en transmission, 

a) Donner la formule du réseau on précisant sur un schéma les angles et con- 
vention de signe, 

b) Le réseau reçoit de la lumière blanche en incidence normal. On veut sélec- 
tionner la radiahon dans le spectre d'ordre 1. 

Calculer l’angle d'émergence correspondant à cette radiation. 



Sciences physiques - Corrigés 


SCIENCES PHYSIQUES 1995 


1, Chimie générale 


En dissolvant 5,6,10 3 mole de NaHC0 3 dans 200 mL d'eau, la solution obtenue a 
pour concentration C = 5,6. 10^ 3 / 0,2 - 0,023 mol/L. 

l)a}C0 3 dissous peut s'écrire H 2 CQ 3 . Les équations bilans des équilibres 
acide/base sont donc ; 

h 2 cq 3 + h 2 o r — * hco-j + h 3 o* pk aï = 6,i 


HCOri t H 2 0 <— > COf + H 3 £T pft^ = Î0.2 


2HjO - > H 3 0 + + HO 


pK e = 14 


b) On a : 


«ni = 
«JH- 


[hco 5 ].[h 3 Q' ] 

[H,CO_,] 

[COÎ-].[H,Q»] 
[HCOj] 10 


2) a) Oei a une solution (Tampholyte, 

Par l 'électroneutralité on a : [HCOj] + 2[CûJ] -h \HO~) = [H/T] + (Na f l 
Par le concentration de la matière, on a : 

1H 3 C0 3 } +■ [HCOj] + (COJ ; = C = [1Ma + J 
En remplaçant dans Jëlectroneutralilé, cela donne : 

[C0|-| 4- [H0-] = [H 3 0-J + ih 2 co 3 ] 

Hypothèse : on néglige [H0 r ] et [H 3 0 + ] devant les autres espèces.. 

Cela donne : (h ? CQ 3 ] - [C0|"| 


En faisant le produit K ffl .K œ » 


"HCOi ] . [h 3 0 + ] [C0| ] . [h 3 0 + " 


[Hj-CO,] 


"HCO3' 


-DW 


on obtient : pH = 1/2 fpK A2 + pK fl2 j = 8,15 
VérifiùàtUon dûs hypothèses : 

[H 3 0 + ] = lO 8 - 15 =- 7,1,10"^ mol/L et [HO"] = 1,4. lO 6 mol/L. 

Si l'empholyte est l'espèce majoritaire dans le milieu, [HCOj] = C. 
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En reportant dans K f < cela donne : 


tAMMHafé] 


M^sf 


ou K f ,K s = s p2 /(1 - 2s f 


Ce qui s'écrit : s/(l - $') = 19,86 et donc s F = 0,04C3 mol/L 

On peut calculer : [Ag + ] - KJ s'= 3,47,1er 9 mol/L, 

ce qui est bien négligeable devant iAg{MH 3 ^] = s r = 0,046 mol/L, 

La complexation consomme des ions Ag\ ce qui déplace l'équilibre de solubilité 
dans le sens de la production de ces ions Ag* et donc augmente le solubilité. 


2 . Chimie organique : préparation d r un analgésique d'usage externe : 
la benzocaïne ou aminobenzoate d'éthyle 


1) a) Bilan : 


+ CH s Cl 





ci-i. 


Compensé A 


HO 


b} Le catalyseur sert à former ragent électrophi le : 

CH.CS 4 «ci a — ^ CH j + AICÇ 
CHtj 


H* + AJCI; 


Intermédiafre de WheSsnd 
AlCl* 




+ H” 


AICI 3 + MCÈ 





b) On obtient les deux composés suivants ; 

Lé groupe -Ch 3 est un groupé activent faible qui oriente en ortho-para. 

Copyright 
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Oampgs& S 



3) En inversant l'ordre des réaction s r on n'aurait pas pu obtenir îles mémos compo- 
sés car, en fixant d'abord le groupe ultra, c'est lui qui aurait orienté ta seconde 
substitution. Mats comme il est désactivant et méta-orienteur, on aurait obtenu pré- 
férentiellement la composé mêla, 

4} 



par oxydation donna : 


CQOH 



NO e 


CtMTipOfEé C 

Acide paranilnotienEoiqug 


Ce composé C par réduction (H a en présence de nickel) donne l'acide paraamino- 
benzoïque D : 



5) On a Ja réaction d’estérification : 



rj< ij 1 

r' J 


righted 


naterial 
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Une telle réaction est équilibrée, lente, athermique, catalysée par les acides forts. 
Les proportions d'ester obtenu dépendent de la classe de l'alcool et non de la 
nature de i’adde. 


3, Phot orné trie 


1) a) L'énergie transportée par un photo n doit être au moins égale au travail 
d’extraction pour pouvoir arracher un électron, 

La longueur d'onde maximale est donc donnée par Wq =■ 

D'où : V = 6,62 k 1Q" 34 x, 3 x 10 e / 1,9 x 1,6 x lO" ia - 653 nm 

Seul un rayonnement de longueur d'onde plus faible permettra l'effet photoélectri- 
que. Donc seule K= 540 nm convient. 

b} Pour l'intensité de saturation on a : Is - ne, n étant le nombre d’électrons 
émis par seconde et e la valeur absolue de la charge d'un électron, 

Le flux énergétique o s'exprime par NM u-; N étant te nombre de photons reçus 
par seconde I la cathode et Ha fréquence des photons. De plus, t r = c/A< 

Le rendement quantique r est égal ân/N. 

D'ûb : Ss/§ = r.e/h.v - r.çX/hx 

= 2 x 10 - x 1,6 x 10' 19 x 540 x 10^/6,62 x 10" 34 x 3 x IQ S 
= 8,7 x lt^A.s/J 
et fs = 4,35 x lCr 7 A 


2) a) 



S Ou r Ct* Monochroraaleu? Ëcheniillgn 

(réseau par ememplej 
Fermai de sétecdonripf 
las Iréquences 


Analyseur 
dé la, urniera reçus 
|ar: généra! 
il y a une cellule 
et un ampltlîcaisur] 


b) On a A = logl /T. T étant te transmittance {F = lo/l). 

D'où : F = 0,302 - 30,2 %. 

Le flux absorbé vaut donc 69,3 %, 

c) Longueur de te cuve I - 1 cm. Concentration C = 2 x 10 -4 mol/L. 

Loi de Beer Lambert : A - t\C-F £ étant l'absorbance linéique molaire. 

Donc on trouve en exprimant la concentration en mol/nr 3 (unité du système 
international) : 

£ = A/C, J ® 0,52/ 10“ 3 x 0,2 = 260 m 2 /mol 
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SCIENCES PHYSIQUES 1997 


Exercice 1 

1) A ; benzaldéhyde €^H 5 -CHO 

2) - lest de la liqueur de Feblinig ; ions cuivre II complexés par des ions tartrate. El 
$e forme un précipité rouge d’oxyde de cuivre 1. 

-Test du miroir d'argent : Faction du nitrate d'argent ammoniacal provoque l'appari- 
tion d'argent qui se dépose sur les parois du tube à essai et forme un miroir. 

3) Propriétés oxydfr réductrices du benzaldéhyde. 

a) Le benzaldéhyde est facilement oxydé en acide benzoïque C 6 H 5 -CQOI-L 

b) Le benzaldéhyde peut être réduit en 1-phénylméthanol (alcool benzylique) 
C 6 H5-CH 2 OH pâr l'hydrure de lithium et d’aluminium. 

4) Il s’agit de la réaction d'estérification organique : 

CgHsCÜGH + C e H s CH 3 OH 7— > C â H 5 COOCH 2 CgH 5 + H 2 0 
Cette réaction est : 

- lente: elle nécessite donc on catalyseur qui est un acide fort ; H 2 S0 4 par exempte, 

- athermique (ta température n'agit pas sur tes proportions à l'équilibre), 

- renversante , 

- les proportions à l'équilibre dépendent surtout de la classe de i' alcool et très peu 
de 9a nature de l'acide earboxyiique. Si on part de proportions stoechiométriques, on 
obtient 67 % d’ester pour un alcool primaire, 60 % pour un alcool secondaire et 0 â 
5 % pour un alcool tertiaire, 

D comporte donc la fonction ester. 


Exercice 2 


Loi de Jurin : h - 

rp-ë 

1) En utilisant les dimensions des grandeurs intervenant dans Sa formule donnée on 
peut déterminer leurs unités et donc l'unité de A. 


A ^' r ' â ' fi 

2 


r et h : longueurs en mètre; p . masse volumique en Kg.m" 3 ; 
g : constante de la pesanteur en N.m L 2 est un nombre sans 
unité. 


L'unité de A s'exprime donc par : m.m.N.I<g* t .kg.nr 3, c'est à dire en N.irr 1 . 
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b} Dans les conditions standard, l’oxydant du couple de potentiel standard le 
plus élevé réagit spontanément avec le réducteur de potentiel standard le 
plus faible. Donc ici, l'eau oxygénée réagit sur elle-même. 

2 7 > 2H jO + O, (3} 

c) Il y a additivité des enthalpies libres de réaction : AG| - &G£ - AG J , 

Comme dans le sens : oxydant + ne -* red, on a la relation AG’ s - nFE* r on 
peut écrire : 

AGj" = - 2F + 2F = - 210,4 kJ/mol 

On obtient bien un résultat très proche de la valeur calculée précédemment 

d) On S la relation AG" = - RF In K, 

D'où InK = - 210,4 x 10 3 /8 r 32 x 298 = - 84,9 et donc K = 7 P 1.1Û M 

Cette constante d’équilibre est très grande, La réaction (1) de dismutation de 
l'eau oxygénée peut donc être considérée comme totale. 


SCIENCES PHYSIQUES 1998 


Exercice I 

1) la leucine a pour formule semi-développée : 

CH a -CH-CH 2 -C‘H-C00H 

CH a NH a 

Elle possède deux groupes fonctionnels : - COÔH groupe acide; 

- N H;, groupe amine 

Elle fait partie des acides a-aminé §. 

2} Acide 2-amino4-rnéthylpentanoïçue. 

3) Cette molécule possède un carbone asymétrique (marqué d'un astérisque). Ce 
carbone est en effet lié à quatre groupes différents. Elle est donc chirale. 

4) On note iBu le groupe. 


CH-j-CH-CH 2 

I 

ch 3 


I - J 
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Les deux stérêo-i sonores sont donc : 


COOH 


NI. 




1 B LL 


H 


COOH 



K 


5) Ces deux stéréo isomères de configuration peuvent agir sur la lumière polarisée 
rectilignement en faisant tourner le plan de polarisation de cette lumière. Quand 
l’observateur voit la lumière polarisée arriver vers lui, un de ces stéréo-isomères fait 
tourner le plan de polarisation vers la droite (il est dit alors dextrogyre} et l’autre 
vers la gauche (il est dit lévogyre). Ces stéréo-isomères sont appelés des énantio- 
mères, 

6) Configuration absolue d'un carbone asymétrique : on commence par classer les 
groupes par ordre de priorité à l'aide des règles de Cahn, Ingoid et Prolog, 

On cherche les numéros atomiques des atomes directement liés au carbone asymé- 
trique (atomes de rang 1). Celui qui a la valeur la plus grande correspond au groupe 
prioritaire, El ainsi de suite jusqu'au groupe te moins prioritaire. 

Si des atomes de rang 1 ont le même numéro atomique, on classe les atomes 
directement liés à ceux de rang 1 (atomes de rang 2) en considérant comme priori- 
taire toujours celui de numéro atomique le plus élevé. Une liaison double compte 
pour deux atomes et une triple pour trois. 

On note souvent I le premier groupe prioritaire. 2 celui qui le suit, 3 celui encore 
après et 4 le groupe le moins prioritaire. 

Ici nous obtenons donc ; atomes de rang 1 : N, C et H, Les numéros atomiques 
étant respectivement 7, 6 et 1, on peut déjà classer les groupes : -MH 2 ; groupe 1 
(le plus prioritaire) et -H : groupe 4 (le moins prioritaire). 

il reste les groupes i8u et “COOH qui commencent tous les deux per des carbo- 
nes. Les atomes de rang 2 sont pour iBu : deux carbones et un hydrogène et pour 
“COOH ; trois oxygène. Le numéro atomique de l’oxygène étant supérieur à celui 
du carbone, c'est ce groupe -COOH qui est donc le numéro 2 et le groupe -iBu qui 
est numéro 3, 

D h üù : -NB 2 > -COOH > -iBu > -H 

On regarde le carbone asymétrique de telle sorte que le groupe 4 soit placé derrière 
te carbone. Le carbone asymétrique est -dit de configuration absolue (R) reetus si, 
pour passer du groupe 1 au groupe 2 puis au groupe 3„ on tourne dans le sens des 
aiguilles d'une montre (ou sens inverse du sens trigonométrique). Sinon, le carbone 
asymétrique est de configuration absolue (SJ sirrisfar. 
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-Au tout début du dosage, HCOOH étant un peu dissocié, des ions H 3 0 4 réa- 
gissent avec OH’ et disparaissent du milieu; ils sont remplacés par des ions 
Na + de conductivité ionique limite molaire beaucoup plus faible, La conducti- 
vité diminue donc légèrement. 

Puis c'est la réaction de l'acide méthanoïque sur la soude qui se produit. 

-Avant l'équivalence, tout revient à remplacer des molécules non conductri- 
ces (HCOOH) par dés ions Na* et HCOO de conductivité ionique molaire 
moyenne, La conductivité augmente, mais pas très fortement, 

- Après l'équivalence, on ajoute des ions Ma* et surtout des ions QH' de forte 
conductivité ionique molaire, La conductivité augmente donc beaucoup plus 
fortement, 

b) Allure de la courbe de dosage o = f (volume V de base versée). 



Exercice 3 

i) 



Avec les orientations choisies, on a : sinr - sinr = üh. . Puisqu'on s'intéresse â 

a 

l'ordre 1, on a h = 1. 

a est le pas du réseau et vaut XCr 3 /30Ü - 1,25,10 B m. 

On a donc : sim j = sinlS + 1 x 563 x 10” 9 / 125 x 10'® = 0,7132, et r,/ = 45,5 e 
De même : sinLJ = 0.7308; h - 47,0* 
sinjj = 0,7516; ^=43,7* 


■ riQhtÊ 


“ J 
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2) te pouvoir de résolution est donné par R - X/àX - kN, N étant Je nombre total cte 
traits du réseau. 


N = 40 x 000 = 32 000 traits. On a k = 1. 

Le pouvoir de résolution vaut donc : R = 32 000 

Pour la longueur d’onde la plus proche de celle du doublet du sodium {590 rm), on 
a AX- 590/32 000 = 1,84.I0" 2 nm. Ce réseau pourra donc séparer les deux raies 
du doublet du sodium séparées par 0.6 nm* 


Exercice 4 


1) De part la loi d Ohm et les orientations choisies, on a ; u = RX 



Comme 3 'intensité est proportionne Ile au flux lumineux 4» reçu par la photodiode, on 
peut écrire : J = *<!>. 

D'où : u = kR® = k '<fr, La tension u est bien proportionnelle au flux 4*. 

2) On a U E „ = U £ - et 4 = i_ = 0, 





naterial 
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a} D'après le schéma, on a U £+ - u - U^ 

D’où i u - n î = 0 et donc y = R^ 

De même : u 5 - u 2 - u - 0 et u 2 = R^ 3 
D'où : u s =■ y + u 3 = u + R~J 2 

Comme i t = i s car L = Q h en a =« u/R, que l'on remplace dans la seconde 
équation ‘ 

% - (Rj + R 2 ) Jj donc u s = (R a + R 1 )u/R 1 

b}A. r Nt u s = lOOu; R ; = 100 O: 

d r oû (fîj + R 3 ) = lDQft r et R 2 = 99£?i = 9 900 II 

c) Par la question 1, on sait que y = fr'dx. 

Comme % = (R a + R 2 )u/R ± , cela implique : 
u s = K<J> t avec K = k'{R 1 + Ft 2 )/R ï 
k'^Rk; d’ou : K = frR(R r + R 2 )f R 1 


3) On va appliquer la définition de la transmittance et la loi de Beer .Lambert, 


Dans la première expérience, on a = M> a = 100 mV. 

Dans la seconde expérience, on a : u S2 = Kcp 2 = 40 mV. 

Per définition, la transmittance T est égale au rapport du flux lumi- 
neux après traversée de la cuve au flux lumineux Initial 

On a donc : I 2 = e * T J: , = O 2 /<I> 0 , Les absorbances corres- 

pondantes sont alors : A 1 = logl /T t et A s = logl/ 7^ Comme al y a 
additivité des absorbances, l'absorbance de X est égale à celle de 
la solution moins celle de Ifeau distillée : 




% 

ïïdrj- 

0 2 


lion 



= A 2 - A 1 = b g VTj - log<t> t /dî ? = logl /T k 
D'où la transmittance de X est donc : J x - dv^i - u s -ÿtj sl 
A,N.Tx= 40/100 = 0,4 et A x = logl/0,4 = 0,398 


D’après la loi de 8eer Lambert, on a A = tCf avec e = 30 mol'^.m 3, et I = 0,01 ne 
d'où : C - 0,398/30 x 10"- = 1,33 molnrr 3 = 1,33 x 10 3 moLL" 1 


SCIENCES PHYSIQUES 1999 


Exercice 1 : cinétique 



1} Réaction de saponification, 
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Le bilan est donc : [Ag 4 ] = 0,04 mûl/L et [Fe 2+ 1 = 0,04 mol/L 
On en déduit tes nouveaux potentiels d'électrode : 

El = - 0,44 + 0,03 Iog0,04 = - 0,48 V et E 2 - 0,8 - 0,06 Iog0,04 = 0,72 V, 

On en déduit lia té.m. de la pie : £ = 0,72 - {- 0 P 4&) = 1,20 V 

5) Quand ta plie est usée, la réaction ne se fait plus et il y a donc équilibre chimique. 

La constante d'équilibre de la réaction 2Ag + +■ Fe > 2Ag + Fe îir est définie par : 


K = 


[Fe 3 ' 1 




[Ag 1 Uau\lHb 


i« 


La f.é.m. de te pile est nulle. Les potentiels des deux couples redox sont alors 
égaux _ 


D’où : Ej = E? +^^|og[fe^] = E 2 = Eg + 0,06log|Ag’ ] = ^ —~ \ûg[Ag^ f 

Les concentrations intervenant sont celles â l'équilibre. 


On obtient : eJ - Ej 


0,06 

2 


idglFe^ ! equilitM1î 


0/J8 

‘ " 2 


mw* }l qv N*» 


Q,06 [>='] 




U&*T 

i- ' Jéqu nürç 


= 0,03 kïgK 


p® — po n-ÿn-l-n 44'| 

Ce qm donne : \ùgh =-2 — 1 = - -, . — i =41,33 D’Où H = 2,15 x 10 41 

0103 0,03 

Cette valeur est très supérieure à 10^. La réaction est bien totale. 


Exercice 3 

Composé A : R — ÇH — GQOH R : groupe aikyle C n H 2n#1 

NH 2 

1) Ce composé est un acide « aminé, n possédé te fonction acide carboxylique 
{-GOGH) et la fonction amine primaire 

2) JW = Mim * M(CHCÛOHNH 3 ) = J W) + (12 + 1 + 12 + 32 + 1 + 14 + 2) = M(R) + 74 
= 117, 

Doù : M(R) = 117 - 74 - 43 g/mol. Comme R a pour structure G n H aa+1 , cela 
implique : I2n + 2n * 1 =43 et donc n = 3, 

On a : C 3 H 7 C H( COOH )N H 2 . Les formules semi'développées possibles pour A sont 
alors : 


5DV 

r J 


righted 


-rial 
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Exercice 3 : chimie organique 


1) Acide 3-ptiénylpr&-2-éno<que : ce composé possède une isomérie géométrique. 


Les deux diasté néo-isomères sont - 


C*K b 


\ / 
c = c 

\ 


h/ 

Composé iZ) 


COÛH 

H 


^H 6 


\ / 
c = c 



\ 


H 


CGGH 


Composé 


Les groupes prioritaires sont : C e H 5 > H et COQ H > H. 

2) Ü y a addition du dibrome sur la double liaison carbone-carbone. 

CçH 5 -CH^CH-CQOH + Br 2 > C ç H 5 -CHBr-CHBr-COQH 

On obtient l'acide 2,3-dibromo-3-phénylpinopanüïque. 

Il présente deux carbones asymétriques (carbones qui est relié à quatre groupes dif- 
férents); ils sont indiqués par un astérisque sur ie schéma ci dessous : 

€ 6 H 5 -C‘HBr-C’ HBr-€QOH 

Les deux carbones asymétriques portent des groupes différents deux à deux. On 
dénombrera donc quatre stéréo-isomères (il rYy a pas de forme méso). 

3) Par élimination dé HBr, on obtient C, 

chauffage 

C & H 5 -C H Br-C H Br-COOH > HBr + C0 3 + C $ H 5 CH = CHBr 

Composé C ; C Q H 5 CH = CHBr 


Exercice 4 : spectre photo mètre d'absorption 


1) a) Soit {p 0 ie flux incident d'un rayon nemeni monochromatique arrivant sur un 
milieu et ÿ le flux de ce rayonnement après traversée du milieu, 

„ ds 

On définit la transmission J par : T= — - 

% 

1 % 

L'absorbance est définie par ; A = log— = log — ~ 

T O 


vriQhtË 


b) Loi de Beer Lambert : A = e . c . I 
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avec : 

A : absorbance ; 

c : concentration de i'écihantïîSon en g.L _1 ou mol-L _L ; 

I : longueur de la cuve en cm; 

e : coefficient d'extinction (ou d'absorbance) massique ou molaire en 
g^ 1 . L- 1 ,cm _1 ou mol . Lcrrr 1 , 


2} Dosage de l'acide pi crique. 

a) Pour un dosage, on choisit la longueur d'onde au maximum d'absorption 
pour avoir la meilleure sensibilité. 


b) D'après le graphe, ce maximum est pour 450 nm, L'absorbance pour la 
solution étudiée vaut 2, La solution est â 1,45 g,L _i t c'est-à-dire à 1,45/229 
= 6,33,10 -3 mol.L -1 . La longueur de la cuve valant 1cm, en appliquant la loi 
de Beer Lambert, on trouve : 


A 2 

Le lx6 t 33.10 3 


316 mol -1 i.çrrr 1 


3} Puisqu'il s’agit du même produit, e garde la même valeur. 

A 0 23 

On calcule la concentration par : c = — ■ 7,3,10 " * mol.L -4 

t x l 316 x 1 


4} On utilise un réseau à N = 500 traits/ mm fonctionnant en transmission pour 
obtenir la longueur d’onde du dosage X = 450 nm ~ 450..iQ“ e mm. 

a) Shërna du réseau. 



Formule des réseaux : sln f ' — sinr = fr.N.X, le étant Tordre du spectre et M Se 
nombre de traits par mm. X est alors exprimée en mm. 

b) L'incidence est normale, donc / = 0* et sinf = 0. 

On veut le spectre d’ordre 1, donc k = l. 

En appliquant la formule des réseaux, on trouve : 

SinT = lx 450 x 10 e x 500 = 0,225 ce qui donne : A3 0 
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